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Tons  droits,  reserves. 


I. 


STRUCTURE  ET  CONNEXIONS  DES  NEURONES. 

Conference  Nobel,  tenue  à  Stockholm  le  12  Décembre  1906 
par  Santiago  Ramon  y  Cajal. 

(Avec  6  figures  dans  le  teste  et  xx  planches). 


.  Mesdatnes,   Messieurs, 

Conformément  à  la  tradition  à  laquelle  sont  restés  fìdèles  les  il- 
lustres  conférienciers  honorés  avant  moi  du  prix  Nobel,  je  vais  vous 
entretenir  des  principaux  résultats  de  mes  travaux  scientifiques  dans 
les  domaines  de  rhistologie  et  de  la  physiologie  du  système  nerveux. 

De  Tensemble  de  mes  recherches  découle  une  conception  generale 
qui  comprend  les  propositions  suivantes  : 

lò  Les  cellules  nerveuses  sont  des  individualités.morphologiques, 
des  neurones,  suivant  le  mot  consacrò  par  Tautorité  du  prof.  Waldeyer. 
Cette  propriété  fut  déjà  demontrée  par  mon  illustre  confrere  le  pro- 
fesseur  Golgi  à  Tégard  des  prolongements  dendritiques  ou  proto- 
plasmiques  des  cellules  nerveuses;  mais  en  ce  qui  concerne  la  fa9on 
de  se  comporter  des  dernières  ramilles  des  axones  et  des  collatérales 
nerveuses,  il  n'y  avait,  au  début  de  nos  recherches,  que  des  conjectures 
plus  ou  moins  soutenables.  Nos  observations  avec  la  méthode  de  Golgi, 
que  nous  appliquàmes,  d'abord  dans  le  cervelet,  ensuite  dans  la  moelle 
épinière,  le  cerveau,  le  bulbe  olfactif,  le  lobe  optique,  la  rètine  etc.  des 
embryons  et  des  jeunes  animaux,  révélèrent,  à  mon  avis,  la  disposition 
terminale  des  fibres  nerveuses.  Celles-ci,  en  se  ramifiant  à  plusieurs  re- 
prises se  portent  constamment  vers  le  corps  neuronal  ou  vers  les 
expansions  protoplasmiques  autour  desquelles  prennent  naissance  des 
plexus  ou  des  nids  nerveux  très  serrés  et  fort  riches.  Les  corbeilles 
péricellulaires  et  les  plexus  grimpants  et  d'autres  dispositions  mor- 
phologiques,  dont  la  forme  varie  selon  les  centres  nerveux  que  Ton 
étudie,  attestent  que  les  elements  nerveux  possèdent  des  relation  ré- 
ciproques  de  contiguìté  et  non  de  conHnuité,  et  que  ces  rapports  de 
contact  plus  ou  moins  intime  s'établissent  toujours,  non  entre  les  arbo- 
risations nerveuses  seules,  mais  entre  ces  ramifications  d'une  part  et 
le  corps  et  les  prolongements  protoplasmatiques  d'autre  part.  Un  ci- 
ment  granuleux  ou  substance  conductrice  particulière  servi rait  à  relier 
très  intimement  les  surfaces  neuronales  en  contact. 
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Ces  faits  reconnus  dans  tous  les  centres  nerveux  à  I'aide  de  deux 
méthodes  très  différentes  (celle  de  Golgi  et  celle  d'EHRLiCH),  confirmés 
et  notablement  développés  par  les  recherches  de  Kcelukfr^  Lenhcmssjèk, 
Retzius,  van  Gehuchten,  Lugarq,  Held,  mon  frère,  Athias,  Edinger 
et  bien  d'autres,  impliquent  trois  postulats  physiologiques  : 

IO  Puisque  la  nature,  afin  d'assurer  et  d'amplifier  les  contacts, 
a  créé  des  systèmes  compliqués  de  ramifications  péricellulaires  (systèmes 
qui  deviendraient  incompréhensibles  dans  V  hypothèse  de  la  conti- 
nuile), il  faut  admettre  que  les  courants  nerveux  se  transmettent  d'un 
element  à  T  autre  en  vertu  d'une  sorte  d*  induction  ou  d' influence  à 
distance. 

2^  Il  faut  aussi  supposer  que  les  corps  cellulaires  et  les  prolon- 
gements  dendritiques  sont,  de  méme  que  les  cylindres-axes,  des  appa- 
reils  de  conduction,  puisqu'ils  représentent  des  anneaux  intermédiaires 
entre  les  fibres  nerveuses  afférentes  et  les  axons  mentionnés.  C-est  ce 
que  Bethe,  Simarro,  Donaggio,  nous-mème  etc.,  avons  confirmé  tout 
récemment,  en  demon trant,  à  Taide  des  méthodes  neuro-fìbrillaires,  une 
parfaite  concordance  structurale  entre  les  dendrites  et  le  prolongement 
cylindraxile. 

30  L'examen  de  la  marche  des  impulsions  nerveuses  dans  les 
organes  sensoriels,  tels  que  la  rètine,  le  bulbe  olfactif,  les  ganglions 
sensi tifs  et  la  moelle  epinière  etc.,  prouve  non  seulement  que  les  ex- 
pansions protoplasmi ques  jouent  un  ròle  conducteur,  mais  encore  que 
le  mouvement  nerveux  est  dans  ces  prolongements  cellulipète  ou  axi- 
pète,  tandis  qu'il  est  cellulifuge  dans  les  axones.  Cette  formule,  dite 
de  la  polarisation  dynamique  des  neurones»  créée  il  y  a  longtemps  par 
VAN  Gehuchten  et  nous  comme  induction  tirée  de  nombreux  faits 
morphologiques,  n'est  pas  en  contradiction  avec  les  nouvelles  recherches 
sur  la  constitution  du  protoplasma  nerveux.  Nous  verrons  en  effet  que 
la  charpente  neuro-fibrillaire  constitue  un  reticulum  continu  depuis  les 
dendrites  et  le  corps  cellulaire  jusqu'à  Taxone  et  la  terminaison  péri- 
phérique. 

Pendant  vingt-cinq  années  de  labeur  continu,  portant  sur  presque 
tous  les  organes  du  système  nerveux  et  sur  un  grand  nombre  d'espèces 
zóologiques,  je  n'ai  jamais  rencontre  un  seul  fait  d'observation  contraire 
à  ces  assertions,  bien  que  j*aie  employe  dans  mes  recherches,  outre  les 
procédés  communs  de  coloration,  les  méthodes  selectives  de  Golgi,  Cox, 
Ehrlich  et  tout  dernièrement  les  méthodes  neuro-fibrillaires.  Ajoutous 
que  la  mème  doctrine  découle  aussi  de  l'ensemble  des  observations  de 
Kcelliker,   van   Lenhossék,  VAN  Gehuchten,  mon  frère,  Edinger, 
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LuGARO,  etc.  sur  le  système  nerveux  des  vertébrés,  et  de  celles  très 
importantes  de  RBTZitis  sur  le  système  nerveux  des  invertébrés. 

Je  devrais  maintenant  passer  en  revue  les  principaux  faits  d'obser- 
vatìons  sur  lesquels  les  précedentes  inductions  sont  basées.  Ce  serait 
aussi  le  meilleur  moyen  de  vous  montrer  la  portée  et  Tétendue  de 
ma  modeste  contribution  personnelle  à  la  connaissance  du  système 
nerveux.  Malheureusement  il  est  absolument  impossible  de  résumer  en 
quelques  pages  des  faits  morphologiques,  dont  la  description  occupe  un 
grand  nombre  de  brochures,  avec  des  centaines  de  dessins.  Cepen* 
dant,  afin  de  ne  pas  fatiguer  outre  mesure  votre  bienveillante  attention, 
je  me  bornerai  à  choisir  dans  l'ensemble  de  mes  travaux  quelques 
exemples  frappants  de  connexion  interneuronale  que  j'ai  réproduit 
schématiquement  dans  les  tableaux  que  voici. 

Voyons  tout  d'abord  les  connexions  de  racines  sensitives  de  la 
moelle  épinière.  On  sait  bien,  d'après  les  recherches  de  Ranvier,  de 
Retzius,  et  de  van  Lenhossék,  etc.  que  le  prolongement  unique  des 
corpuscules  sensitifs  est  divise  en  deux  branches  ;  Tune  externe  qui  se 
dirige  vers  la  peripheric  pour  se  terminer  dans  la  peau  ou  dans  les 
muqueuses;  Tautre  interne  qui  pénètre  dans  la  racine  sensitive  ou 
postérieure  pour  se  rendre  au  cordon  dorsal  de  la  moelle  épinière. 
Cette  dernière  branche,  d'après  mes  observations  chez  les  oiseaux,  chez 
les  reptiles  et  chez  les  mammifères  (confirmees  par  un  grand  nombre 
de  savants  tels  que  Kcelliker,  v.  Lenhossék,  Retzius,  v.  Gehuchten, 
Sala,  Athias,  etc.),  ne  pénètre  pas  directement,  ainsi  que  l'avaient 
suppose  certains  auteurs,  dans  la  substance  grise,  mais  se  divise  dans 
répaisseur  du  cordon  postérieur  de  fa^on  à  donner  une  branche  ascen- 
dante  et  une  autre  descendante  (Fig.  i,  A).  Cette  bifurcation  a  la  forme 
d'un  Y  et  les  fibres  qui  en  résultent  se  portent  le  long  du  cordon  dorsal 
pendant  un  trajet  considerable,  pour  se  terminer,  en  definitive,  dans  le 
sein  de  la  substance  grise  au  moyen  d'arborisations  variqueuses  et  pé- 
ricellulaires. 

Mais  outre  ces  arborisations  terminales,  les  fibres  radiculaires  sensi- 
tives offrent  aussi  un  nombre  considerable  de  ramilles  collatérales  par- 
tant  à  angle  droit,  soit  de  la  tige,  soit  des  branches  ascendantes  et 
descendantes,  grace  auxquelles  elles  se  mettent  en  connexion  avec  tous 
les  neurones  de  la  substance  grise  (Fig.  2,  a,  ^,  e).  On  peut  distinguer 
ces  collatérales  en  deux  varietés  principales :  de  longues  on  reflexomo- 
trices  destinées  à  se  mettre  en  contact  avec  les  neurones  moteurs 
(Fig.  2,  e)  ainsi  que  nos  recherches  et  surtout  celles  de  Kcelliker  et 
de  Lenhossék  Tont  bien  demontré  ;  et  de  courtes  destinées  à  se  mettre 
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en  reladoo  avec  les  neurones  funiculaires  (homo-latérales  et  opposito- 
latérales)  qui  sié^ent  dans  les  deux  comes  de  la  substance  giise 
(Fig.  2,  tf,  ^). 

Les  arborisations  terminales  de  ces  fibres  produisent  autour  des 
neurones  et  de  leurs  dendrites,  des  plexus  terminaux  très  serrés,  ap- 

parents  surtout  au  niveau  des 
corpuscules  moteurs.  Nos  re- 
chercbes  portant  d*abord  sur  les 
embryons  et  les  animaux  àgés 
de  quelques  jours,  a\*aient  si- 
gnalé  dans  ces  nids  des  varìco- 
sites  terminales;  tout  demìère- 
ment  Held  et  Auerbach,  dont 
les  recherches  ont  été  confir- 
mees et  complétées  par  nous, 
VAN  Gehuchten,  Mahaim, 
Holmgren  et  bien  d'autres,  à 
Taide  de  notre  méthode  de  Tar- 
gent  réduit,  ont  demontré  que 
ces  varìcosités  sont  notablement 
développées  chez  les  mammi- 
fères  adultes .  et  contiennent  un 
réseau  ou  un  anneau  neuro- 
fibrìllaire  (*). 

Gomme  le  montre  la  fig.  2,  e 
(page  6),  le  mouvement  ner- 
veux  amene  par  la  radiculaires 
sensitives,  se  divise  en  deux 
courant  importants,  le  courant 
direct  ou  réjkxo-moteur  direct 
qui  se  propage  sans  neurone 
intermédiaire,  dès  la  racine  po- 
stérieure  jusqu*  aux  neurones 
moteurs,  et  le  courant  reflexo-moteur  indirect  ou  assodati/^  lequel  se 
rend  aux  neurones  moteurs  très  éloignés,  mais  après  avoir  fait  un 
détour,  en  passant  par  un  corpuscule  nerveux  intermédiaire  ou  d'asso- 

(*)  Kn  ce  qui  concerne  les  prètendues  anastomoses  récemment  signalées  par  Hbld,  Halmgrrn 
et  Wolff  entre  les  neuro-fibrìUes  des  bontons  términanz  et  le  réseau  da  soma  neuronal,  nons  les 
considòroot  corame  des  hypotheses  anatomiqnes  basées  sur  l'observation  d'images  accidentelles  et  pas 
suffisamment  nettes  poor  jastifier  une  telle  conception.    C'est  aussi  l'avis  de  Michotte,    van   Gbhu- 

CHTKNf   MahAIM   et  SCHISFFERDSCKER. 


Fig.  I. 
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ciation,  c'est-à-dire  par  les  neurones  funiculaires  directs  ou  commissu- 
rels,  dont  l*axone,  d'après  nos  observations,  se  divise  très  souveht  <Ians 
la  substance  blanche,  en  produisant  une  branche  ascendan te  et  une  autre 
descendante  (Fig.  i,  e,  page  4). 

Dans  la  fig.  3  je  montre  les  connexions  des  fibres  visuelles  et  des 
cellules  de  la  rètine,  un  objet  d'étude  où  les  rapports  interneuronaux  se 
présentent  avec  une  admirable  simplicité  et  netteté.  Malgré  sa  grande 
complication,  la  rètine  peut  étre  considérée  comme  un  ganglion  ner- 
veux  forme  par  trois  rangées  de  neurones  ou  de  corpuscules  nerveux  : 
la  première  rangèe  renferme  les  cònes  et  les  bàtonnets  avec  leurs 
prolongements  descendants  produisant  la  conche  des  grains  externes 
(Fìg-  3»  ^»  ^);  Isi  seconde  est  constituèe  par  les  cellules  bipolaires  (^,  rf), 
et  la  troisième  contient  les  neurones  ganglionnaires  {e),  Ces  trois  series 
de  corpuscules  nerveux  s'articulent  au  niveau  des  couches  dites  molè- 
culaires  ou  plexiformes  externe  et  interne. 

Notons  que  la  conche  plexiforme  externe  (Fig.  2)  renferme  une 
articulation  multiple  dont  les  elements  sont:  en  dehors,  les  spherules 
terminales  de  la  fibre  des  bàtonnets  et  les  pieds  coniques  munis  d'ex- 
croissances  filamenteuses  des  prolongements  descendants  des  cònes  ;  en 
dedans»  les  panaches  externes  des  cellules  bipolaires,  dont,  comme  nous 
l'avons  signalè,  il  existe  deux  variètès  :  les  bipolaires  à  panache  aplati 
ou  destinèes  aux  cònes  (Fig.  3,  d)  et  les  bipolaires  robustes  à  panache 
dendritique  ascendant  ou  destinèes  aux  bàtonnets  (Fig.  3,  c\  et  les 
branches  protoplasmiques  et  les  arborisations  nerveuses  des  cellules 
horizontales  des  grains  internes. 

La  conche  plexiforme  interne  offre  une  articulation  encore  plus 
compliquèe  que  Ton  pourrait  decomposer  en  trois  ou  en  un  plus  grand 
nombre  d'ètages.  Les  facteurs  essentiels  sont  reprèsentès:  en  dehors, 
par  les  panaches  terminaux  du  prolongement  descendant  des  bipolaires 
et  les  ramifications  terminales  de  Texpansion  iufèrieure  des  spongio- 
blastes;  en  dedans  par  les  arborisations  protoplasmiques  aplaties  des 
neurones  de  la  zone  ganglionnaire. 

En  suivant  les  axones  des  neurones  de  la  couche  ganglionnaire 
le  long  du  nerf  optique,  nous  trouvons  encore  dans  le  cerveau  moyen 
et  le  cerveau  intermédiaire  une  troisième  articulation  mise  en  lumière 
d'abord  par  nos  recherches  sur  le  lobe  optique  des  oiseaux  et  le  cer- 
veau moyen  des  mammifèrss,  puis  par  les  très  intéressantes  observa- 
tions de  mon  frère  {corps  genouilìé  externe  des  mammifères,  lobe  opti- 
que  etc.  des  oiseaux,  des  reptiles  et  des  poissons)  et  celles  de  van 
Gehuchten,  Kcelliker,  Sala,  Tello  etc.  Ainsi  que  Ton  sait,  certains 
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cylitidres-axes  de  la  bandelette  optique  se  portent  en  avant  se  termi- 
nant  par  des  ramifications  libres  très  compliquées,  dans  Tépaisseur  du 
corps  genouillé  externe;  d'autres,   se  dirigeant  en  arrière,  se  décom- 


ni  iKf 


■>/( 


frè: 


Fig  2. 


posent  en  de  magni fiques  arborisations  ascendentes  dans  Técorce  du 
tubercule  quadrijumeau  antérieur,  où  se  trouve  Torigine  de  la  voie 
visuelle  reflexo-motrice  (Fig.  3,  g), 

Enfin,  des  observation  éffectuées   chez   le    mammifères   et   chez 
l'enfant  nous  ont  démontré  la  quatrième    et   dernière   articulation  des 
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conducteurs  optiques  c'est-à-dire,  de  la  voie  optique  centrale  dont  les 
neurones  d'origine  siégent  dans  le  corps  genouillé  externe.  Cette  inté- 
ressante connexion  terminale,  controlée  par  les  importants  travaux 
anatomo-pathologiques  de  Henschen,  a  lieu  dans  la  scissure  calcarine, 
au  niveau  de  la  4®  et  5®  zone  corticale  dans  laquelle  se  trouvent  deux 
couches  très  serrées  de  cellules  étoilées  (Fig.  6,  g,  pag.  1 2). 


Fig.  3. 


Voyons  maintenant  dans  la  planche  I  et  la  fig.  4  quelles  sont 
les  neurones  et  les  connexions  des  cellules  et  des  fibres  dans  une  la- 
melle cérébelleuse.  G)mme  Ton  sait  bien,  une  coupe  transversale  de 
ces  lamelles  nous  montre  trois  couches  concentriques  de  neurones. 

La  première,  ou  zone  plexiforme,  est  formée  principalement  par  les 
()etites  cellules  étoilées  (cellules  à  corbeilles  de  quelques  auteurs).   La 
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seconde  ou  intermédiaire  est  constituée  par  lés  corps  des  cellules  de 
PURKINJE.  La  troisième,  enfin,  résulte  de  la  reunion  des  grains. 

II  résulte  de  mes  observations»  confirmees  par  un  grand  nombre 
d'auteurs  (van  Gehucmten,  Kcelliker,  Lugaro,  Edinger,  mon  frère, 
Falcone,  Retzius,  Axoulay,  Held  etc.)  que  tous  ces  element  posse- 
dent  deux  espèces  de  rapports  :  des  connexions  intrinsèques^  c'est-à-dire 
établìes  entre  les  neurones  siégeant  dans  des  zones  superposées  ;  et  des 
relations  extrinsèques,  ayant  lieu  entre  les  neurones  du  cervelet  et  les 
cellules  nerveu^es  appartenant  à  d'autres  organes  centraux. 

Examinons  d'abord  les  connexions  intrinsèques  et  commen^ons 
par  celles  ayant  lieu  entre  les  corpuscules  de  Purkinje  et  les  axones 
des  petits  elements  étoilés  de  la  conche  plexiforme. 

Ces  axones  émettent  plusieurs  collatérales  et,  après  un  parcours  va- 
riable, décrivent  une  courbe  pour  venir  s'achever  au  niveau  des  corps 
des  neurones  de  Purkinje,  à  Taide  d'un  grand  nombre  de  ramifica- 
tions successivement  épaissies  (planche  I,  A),  Ces  branches  termi- 
nates, de  mème  que  les  ramilles  issues  des  collatérales  descendantes, 
constituent  autour  des  cellules  de  Purkinje,  un  nid  on  plexus  serre  qui 
sou  vent  se  termine  inférieurement  en  pointe  de  pinceau  (Planche  I,  By 
L'intéressante  connexion  par  contact  qui  s'établit  de  cette  fa9on  entre 
ces  deux  ordres  de  neurones,  a  été  confirmee  à  Taide  du  bleu  de  me- 
thylene par  DoGiEL  et  par  nous.  Tout  dérnièrement  nous-mème,  Biel- 
SCHOWSKY,  Wolff  et  bien  d'autres,  avons  réussi  à  la  démontrer  admi- 
rablement  imprégnée  avec  les  méthodes  neuro-fibrillaires. 

Voyons  à  present  les  rapports  entre  les  grains  et  les  cellules  de 
Purkinje.  Les  grains  sont  de  petits  elements  nerveux,  munis  de  quel- 
ques  fines  dendrites  terminées  par  une  ramification  digitiforme,  et  d'un 
axon  extraordinairement  délicat  (Fig.  4,  a).  Ce  prolongement  nerveux, 
monte  jusqu'à  la  zone  plexiforme  et  en  s'y  bifurquant  à  différentes 
hauteurs,  produit  une  fibre  très  delicate  dite  parallèle,  parce  qu'elle 
est  disposée  en  une  direction  parallèle  à  celle  des  lamelles  du  cer- 
velet. Pendant  son  long  trajet  longitudinal  cette  fibre  se  met  en  con- 
tact avec  les  contours  épineux  des  branches  des  dendrites  des  cellules 
de  Purkinje.  Comme  chaque  fibrille  parallèle  parcourt  la  longueur 
totale  d'une  lamelle  cérébélleuse,  \\  s'ensuit  qu'un  seuI  grain  peut  agir 
sur  une  multitude  de  cellules  de  Purkinje. 

Ajoutons  encore  parmi  les  rapports  intrinsèques  ceux  établis  entre 
les  collatérales  recurrentes  des  corpuscules  de  Purkinje  et  les  grosses 
branches  dendritiques  de  ces  derniers  (Planche  I,  b),  Ainsi  que  Ton  sait 
bien,  les  collatérales  recurrentes  décoivertes  par  Golgi,  se  portent  à  la 
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couche  moléculaire  dans  laquelle  elles  se  ram ifìent  à  plusieurs  reprises. 
Pendant  longtemps  on  a  ignore  la  fa^on  de  se  terminer  de  ces  bran- 
ches nerveuses,  et  on  avait  imagine  bien  des  supposition  concernant 
leurs  connexions  avec  les  elements  de  la  couche  plexiforme.  Tout  der- 
nièrement,  en  étudiant  le  cervelet  du  chien  et  de  Thomme,  à  Taide  du 
nitrate  d'argent  réduit,  nous  avons  eu  la  chance  de  découvrir  que  les 
demières  ramilles  des  dites  fibres,  après  étre  devenues  longitudinàles, 


A\* 


Fig.  4. 


se  terminent  au  moyen  d*un  minuscule  anneau  neuro-fibrillaire  sur  la 
surface  des  tiges  dendritiques  des  corpuscules  de  Purkinje  (Planche  I,  b). 
Ce  fait  montre  done,  ainsi  qne  nous  Tavions  admis  jadis,  que  les  col- 
latérales  récurrentes  jouent  le  role  d*associer  en  un  ensemble  dyna- 
niique  les  neurones  congénères  d'un  mème  foyer  de  la  substance  grise 
(Planche  l,  e). 

Ler  rapports  extrinsèques  des  cellules  de  Técorce  cérébelleuse  ne 
sent  conn  US  qu'imparfaitement.  Nous  savons,  ainsi  que  Golgi  le  dé- 
montra,  que  le  cellules  de  Purkinje  donnent  naissance  à  des  prolon- 
gements  nerveux  du  type  long  ou  moteur  dónt  la  terminaisonr  est 
ignorée  (probablement  elle  se  trouve  dans  Tolive  cérébelleuse  et  le 
ganglion  du  toit).  Et  inversement,  nous   connaissons  la   fa9on    de    se 
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terminer  dans  le  cervelet,  de  deux  espèces  de  fibres  nerveoses  afférentcs, 
les  Jiàres  mousst^s  et  les  fibres  grimpcmies,  dont-  les  neurones  d'origine 
sont  encore  énigniatiques. 

D'aillenrs,  les  connexions  établies  entre  ces  deux  classes  de  con- 
ducteurs  et  les  cellules  de  Técorce  cérébelleuse,  sont  très  intéressantes 
pour  la  théorie.  Elles  ont  contribué  beaucoup  à  nous  persuader  de  la 
légititnité  de  la  doctrine  neuronale  ;  d'autant  plus  que  le»  images  de 
ces  rapports,  révélées  d'abord  par  la  méthode  de  Golgi,  nous  les  avons 
confirmees  pleinement  en  nous  servant  des  procédés  d'EHRLiCH  et  du 
nitrate  d'argent  réduit, 

Vous  savez  bien  que  les  fibres  moussuei  soni  de  gros  tubes  mé- 
dullaires  qui  se  ramifìent  et  se  terminent  dans  la  conche  des  grains 
en  se  mettant  en  contact,  à  Taide  de  leurs  rosacés,  ou  ramifications 
épaisses  et  variqueuses,  avec  les  branches  digitiformes  des  grains 
(Fig.  4,  A),  Cette  très  curieuse  articulation,  signalée  d'abord  par  nous 
(1894)  et  confirmee  par  Held,  Berliner,  Wolff  etc.  etc.,  a  lieu  dans 
certains  territoires  d'aspect  granuleux,  dépourvus  de  noyaux,  qu'on  a 
appelés  glomérules  cérébelleux^  à  cause  de  leur  ressemblance  avec  les 
glomérules  otfacti/s.  D'après  nos  récentes  observations  confirmees  par 
Billschowsky  et  Wolff,  qui  ont  travaillé  avec  la  méthode  de  ce 
dernier  auteur,  les  excroissances  finales  des  fibres  moussues  présentent 
un  reticulum  neuro-fibrillaire  làche  et  mème  des  anses  et  des  anneaux 
terminaux. 

Quant  aux  fibres  grimpantes^  elles  traversent  la  conche  des  grains, 
longent  les  corps  des  cellules  de  Purkinje  et  enveloppent  les  tiges 
ascendantes  et  les  branches  secondaires  principales  de  ces  neurones 
d'une  magnifique  arborisation  terminale  allongée,  grimpante,  que  Ton 
pourrait  comparer  à  celle  des  fibres  motrices  sur  les  corpuscules 
musculaires  striés  (Planche  I,  D  et  S), 

Il  resulta  de  ce  que  nous  venons  d'exposèr  que  les  grains  et  les 
neurones  de  Purkinje  peuvent  recevoir  des  actions  nerveuses  d'autres 
centres,  probablement  des  ganglions  de  la  protuberance  et  de  la  branche 
ascendante  du  nerf  vestibularre  ;  tandis  que  les  petits  elements  de  la 
couche  moléculaire,  ainsi  que  les  grosses  cellules  étoilés  de  la  zone 
des  grains,  semblent  ne  posseder  aucune  relation  avec  les  fibres  ex- 
tri  nsèques. 

Nous  n'avons  pas  le  temps  de  passer  en  revue  tous  les  exemples 
trè^convaincants  d'articulation  neuronale  que  nous  ofifrent  d'autres  cen- 
tres nerveux  tels  que  le  bulbe  olfactif,  Técorce  cerebrale,  le  thalame 
optique,  les  ganglions  sensitifs  et  sympathiques  etc.,  sujets  d'étude  sur 
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lesquels  nous  avons  fait  jadis  un  grand  nombre  de  recherches.  Nons 
nous  bornerons  ici  à  mentionner  succintement  Texistence  d'un  iacteurr 
special  des  articulations  intercellulaires,  et  dont  le  role  physiologique 
encore  fort  discutè,  doit  avoir  une  grande  importance.  Nous  faisons 
allusion  aux  fibres  centrifuges,  sìgnalées  il  y  a  longtemps  par  nous  et 
par  DoGiEL  dans  la  rètine,  puis  retrouvèes  dans  le  bulbe  olfactif,  le 
tubercule  quadrijumeau  antèrieur  et  le  thalame  optique,  dans  lequel 
elles  sont  particulièrement  abondantes. 

Ainsi  que  T  on  peut  re- 
marquer  dans  la  fig.  5,  a  qui 
reprèsente  une  coupe  sché- 
matique  de  la  rètine  des 
oiseaux,  des  fibres  centrifuges, 
provenant  de  centres  nerveux 
encore  inconnus,  traversent 
directement  la  conche  plexi- 
forme  interne,  et  une  fois 
arrivèes  au  niveau  des  spon- 
gioblastes,  elles  se  décom- 
posent  en  une  arborisation 
terminale  à  branches  courtes 
et  variqueuses  qui  se  met- 
tent  en  contact  avec  le  soma 
et  la  tige  descendante  de  ces 

derniers  elements  (Ji),  Chez  les  oiseaux  ces  branches  terminales  se  con- 
nexionnent  d'une  fa^on  speciale  avec  une  catégorie  particulière  de 
neurones  que  nous  avons  appelés  spongioblastes  d'  association  (ò),  Ces 
singuliers  corpuscules  qui  possédent  comme  des  neurones  ordinaires 
un  legitime  cylindre-axe,  resolvent  l'impulsion  nerveuse  centrifuge 
par  leur  corps  et  leurs  courtes  dendrites,  en  le  propageant  horizon- 
talement  d'abord,  et  au  moyen  de  Taxone,  à  des  groupes  de  cellules 
amacrines  siégeant  à  de  grandes  distances  (d)  et  ensuite  et  par  Tin- 
termèdiaire  de  ces  dernières,  aux  articulations  interneuronales  de  la 
couche  plexiforme  interne,  constituèes  comme  on  sait  par  les  panaches 
descendantes  des  cellules  bipolaires  d'une  part  et  les  dendrites  des  cor- 
puscules ganglionnaires  d'autre  part  (e). 

Comme  specimen  des  fibres  centrifuges  des  organes  centraux,  nous 
reproduisons  dans  la  fig.  6,  a,  e  celles  qui  se  terminent  dans  le  noyau 
sensitif  du  thalame,  Notez  d'abord  que  ce  noyau  (noyau  lateral  de 
KcELLiKER,  noyau  ventral  de  Nissi.)  reprèsente  la  station  ou  se  met* 
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tent'  en  rapport  les  deux  neurones  sensi tifs  encéphaliques,  savoir  :  le 
neuróne  ihférieur,  forme  par  les  axones  du  rubande  Reil  ùw  lentnùque 
intèrne  (Fig.  6,  C),  et  le  neurone  supérieur  ou  thalàmo-cortical  (Fig.  6,  d) 


Fig.  6.  ' 

dont  le  corps  siège  dans  le  dit  noyau,  tandis  que  les  prolongetnent  ner- 
veux,  après  avoir  gagné  le  corps  strie,  se  terminent  par  des  ramifica- 
tions compliquées,  dans  la  region  sensitivo-motrice  de  Técorce,  s'y  met- 
tant  en  rapport  avec  les  pyramides  appartenant  à  la  4®  couche  cerebrale 
(Fig.  6,  b).  Or,  mes  recherches,  faites  dans  le  thalame  de  la  sou  rie  et 
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du  lapin  m*ont  persuade,  qu'un  des  facteurs  absolument  constants  de 
Tarticulation  des  deux  neurones  de  la  vole  sensitive  supérieure,  c'est' 
la  ramification  terminale  des  fibres  cortico-thalaihiques  ou  descendantes 
dont  l'origine  se  trouve  très  probàblemeht  dans  Técorce  sensitivo-mo- 
trice  (Fig.  6,  ^). 

Quel  est  le  role  joué  par  les  fibres  centrifuges  ?  Sont-elles  des  con- 
ducteurs  destinést  à  produire  dans  les  articulations  des  voles  sensorielles» 
un  contact  très  intime  qui  serait  indispensable,  ainsi  que  le  pense  Duval, 
pour  la  bonne  propagation  de  Timpulsion  nerveuse  ?  On  plutòt  amene- 
raient-elles  du  cerveau  quelque  modalité  d'energie  dont  la  rapide  ac- 
cumulation '  dans  les  stations  sensorielles,  consti tuerait  une  condition 
nécessaire  au  passage  des  courants  nerveux  ascendants?  Malheureuse- 
ment  en  Tétat  actuel  de  la  science  il  est  impossible  de  faire  à  ces 
questions  une  répons^  satisfaisante  et  catégorique. 

Les  données  et  les  conclusions  précédentes  se  rapportent  de  pre- 
ference à  la  morphologie  de  la  cellule  nerveuse.  Dans  ce  domainé 
notre  notion  actuèlle,  basée  sur  les  revelations  exactes  et  precises  des 
méthodes  plasmatiques  (celles  de  Golgi  et  d'EHRLiCH),  peut  ètre  con- 
siderée  comme  definitive.  Une  fois  terminée  ou  du  moins  très  avancée 
Texploration  de  la  morphologie  et  des  rapports  réciproques  des  neu- 
rones, il  était  tout  naturel  que  les  netirologistes  portassent  leur  atten- 
tion sur  le  sujet  très  difficile  et  très  important  de  la  texture  du  pro- 
toplasma nerveux. 

Dans  cet  intéressant  domaine,  inauguré  très  heuresement  par  Nissl, 
avec  la  découverte  des  grumeaux  òasopkiles  du  protoplasma,  les  tra- 
vaux  d' Apathy  et  de  Bethe  sur  les  neuro-fibrilles,  ont  jeté  une  vive 
lumière.  Les  méthodes  ìmaginées  par  ces  savants  étant  malheureuse- 
ment  très  inconstantes  et  difficiles,  on  a  beaucoup  travaillé  pour  en 
trouver  d'autres  plus  parfaites  et  abordables.  Ces  recherches  techniques 
ont  abouti  à  la  creation  des  procédés  neuro-fìbrillaires  de  Simarro» 
de  nous-mème,  de  Bielschowsky,  de  Donaggio,  Lugaro  etc. 

Toutes  ces  nouvelles  resources  techniques  ont  des  avantages  dans 
certains  cas  particuliers.  Notre  procède  au  nitrate  d'argènt  réduit,  sans 
ètre  supérieur  à  ceux  de  Donaggio  et  de  Bielschowsky  à  l'égard  de 
la  différenciation  du  reticulum  protoplasmatique  adulte,  possedè  quel- 
ques  avantages,  tei  que  celui  de  donner  de  bons  résultats  chez  Thomme 
en  état  normal  et  pathologique,  celui  de  pouvoir  s'appliquer  couram- 
ment  chez  les  embryons  et  chez  les  anìmaux  àgés  de  quelques  jours, 
ainsi  que  dans  les  organes  nerveux  en  voie  de  dégénéréscence  et  de 
regeneration,  et  enfin  celui  de  servir  tout  particulièremente  aux  recher- 
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ches  marphologiques  à  cause  de  son  efBcacité  sur  des  coupes  très  epaisses 
et  transparentes. 

Grace  à  ces  propriétés  d'une  méthode  qui  dans  les  mains  de  van 
Gehuchten,  Michotte,  G.  Sala,  Azoulay,  Naoeotte,  Dogiel,  Ma- 
RiNESCO,  Perroncito,  Lugaro,  Tello,  etc.,  a  donne  de  très  brillants 
résultats,  nous  avons  pu  ajouter  à  nos  connaissances  de  l'anatomie  et 
de  la  physiologie  neuronale  les  acquisitions  suivantes  : 

a)  La  charp>ente  neuro-fi brillaire  des  neurones  des  verlébrés,  n'est 
pas  composée,  comme  Tavait  suppose  Bbthe,  par  le  mélange  etTentre- 
croisement  d'un  grand  nombre  de  conducteius  indépendants,  mais,  au 
contraire,  d'un  réseau  continu,  dans  le^uel,  apparaissent  différenciées 
certaines  travées  longues  et  grosses  (les  filaments  primaires)  et  d'autres 
travées  courtes  minces  et  pdles  (les  filaments  secondaires).  C'est  là  une 
disposition  observée  ausai  ces  derniers  temps  par*  Donaggio,  van  Ge- 
huchten, Marinesco,  Retzius,  Tello,  von  Lenhossék,  Dogiel,  et 
d'autres  encore  (Fig.  i,  a,  ^,  planche  II). 

ò)  On  rencontre  la  mème  disposition  réticulaire  dans  les  vari- 
cosités  et  les  grossissements  des  branches  nerveuses,  dans  les  plaques 
motrices  (nous,  Tello),  les  terminaisons  sensitives  (Dogiel,  Tello), 
les  excroissances  des  fibres  moussues  (nous),  et  les  boules  terniinales 
des  fibres  nerveuses  en  voie  de  l-égénération  (nous,  Perroncito,  Ma- 
rinesco, Nageotte,  etc.).  Voyez  dans  la  Planche  II,  fig.  2,  l'aspect 
du  reticulum  neuro-fibrillaire  dans  les  branches  terniinales  d'une  plaque 
motrice,  et  remarquez  que  les  ramuscules  les  plus  délicats  contiennent 
souvent  une  anse  filamenteuse,  on  un  petit  bouton  forme  par  deux  ou 
trois  mailles  pleines  de  neuroplasme. 

L'importance  de  ces  observations,  très  faciles  à  contròler,  n'échap- 
pera  à  personne,  car  si,  comme  nous  le  pensons,  dans  certains  cas  les 
neuro-fibrilles  ne  se  terminent  réellement  dans  le  bout  libre  des  bran- 
ches nerveuses,  l'opinion  de  Bethe  et  d' Apathy  qui  considérent  ces 
filaments  comme  les  seuls  organes  conducteurs  du  protoplasma  nerveux, 
ne  peut  étre  admise. 

e)  Le  reticulum  neuro-fibrillaire  n'est  pas  un  systènie  de  con- 
ducteurs fixes  stables,  mais  une  charpente  capable  de  subir  de  nota- 
bles metamorphoses,  soit  à  l'état  physiologique  (influences  de  la  cha- 
leur  et  du  froid  chez  les  reptiles  et  chez  les  jeunes  mammifères  etc.), 
soit  sous  l'influence  des  conditions  pathologiques.  Parmi  les  change- 
ments  dùs  à  une  cause  pathologique,  mentionnons  ceux  trouvés  par  nous 
et  Garcia,  dans  les  anìmaux  rabiques  (hypertrophic  des  neuro-fibrilles, 
coalescence  des   faisceaux   neuro-fibrillaires,    réabsorption    des    travées 
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secondaires  etc.)  confìrmés  par  Marinjeisco  et  Franca  ;  ceux  très  curieux 
observes  cbez  les  animaux  refroidis  (nous,  Fello,  Marinesco,  Donag- 
Gio)  et  enfin  ceux  rencontres  dans  le  reticulum  des  boutons  terminaux 
des  fibres  nerveuses  en  voie  de  régénérescence  et  dans  le  bout  périphé- 
rique  des  axones  ayant  perdu  leur  continuité  avec  le  neurone  d'origine. 

Nous  présentons  dans  les  planches  III  et  IV  quelques  exemples 
de  ces  singulières  metamorphoses  de  la  charpente  protoplasm ique. 
Notez,  dans  la  planche  III,  les  profondes  modifications  qui  se  sont 
opérées,  dans  les  neurones  moteurs  du  lézard  à  la  suite  <le  Thiber- 
nation.  Dans  les  cellules  motrices  de  grande  taille  {A),  les  neuro- 
fìbrilles  se  sont  d'abord  approchées  en  oonstituant  des  faisceaux  très 
serrés,  qui  deviennent  progressivement,  en  vertu  d'un  phénomène  de 
fusion,  des  cordons  absolument  homogènes;  tandis  que  dans  les  pe- 
tites  cellules  nerveuses  la  transformation  s^est  réduite  à  Taccumulation 
dans  certains  endroits  neuro-fìbrillaires,  de  la  matière  argentophile  (Plan- 
che III,  a).  Des  phénomènes  tout-à-fait  semblables  sont  présentés  dans 
la  Planche  IV  (fig.  i)  qui  reproduit  les  alterations  du  reticulum  chez 
le  chien  rabique  (moelle  épinière),  et  dans  la  fig.  ^rB^  C  (Planche  IV) 
dans  laquelle  nous  montrons  les  très  intéressants  changements  surve- 
nus  dans  les  neurones  funiculaires  du  lapin  àge  de  15  jours,  à  la  suite 
de  l'action,  durant  6  heures,  d'une  temperature  de  100. 

Enfin  la  Planche  V  démontre  les  transformations  du  neurofi- 
brilles  dans  le  bout  central  d'un  nerf  écrasé  deux  jours  après  l'opera- 
tion.  On  y  voit,  dans  By  les  neuro-fìbrilles  en  voie  de  regeneration  pé- 
nétrer  dans  l'intérieur  du  segment  necrotique  de  l'axone,  où  elles  se 
terminent  par  des  anses  Hbres;  et  en  C,  une  portion  mortifiée  du  cy- 
lindre-axe,  envahi  par  des  neuro-fibrilles  ramifiées  et  en  voie  d'accrois- 
sement.  En  E»  ces  derniers  filaments  provenant  du  bourgeonnement  d'un 
axon  irrite  par  le  traumatisme,  décrivent  des  tours  hélicoldaux  autour 
de  ce  dernier  qui  offre  aussi  des  éffilochements  et  des  vacuoles  longi- 
tudinales.  Tous  ces  singuliers  phénomènes,  outre  qu'ils  attestent  une  cer- 
taine  autonomie  des  neuro-fihrilles,  montrent  aussi  la  grande  capacité 
qu*elles  possèdent  de  se  transformer,  en  construisant  des  figures  re- 
marquablement  variées  et  variables. 

En  ce  qui  concerne  l'ordre  morphologique,  nos  récentes  recherches 
avec  le  procède  de  l'argent  reduit,  ont  révélé: 

d)  L'éxistence  dans  les  neurones  du  grand  sympathique  humain 
d'une  espèce  partìculière  de  dendrites;  les  courtes  dendrites,  caracte- 
risées,  outre  leur  minceur,  par  le  fait  qu'elles  se  distribuent  exclusi- 
vement  par  l'espace  subcapsulaire  (Planche  VI,  Fig.    i).    Ce   sont   les 
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ramifications  terminales  de  ces  appendices  qui  se  mettent  en  contact 
avec  les  nids  nerveux  qui  chez  Thomme  atteignent,  comme  Ton  peut 
voir  dans  la  Planche  VI  fig.  2,  une  complication  extraordinaire. 

c)  La  presence  dans  ces  memes  ganglions  sympathiques .  de 
Thomme,  de  glomérules  (m  plasties  de  connexion,  c'est-à-dire  de  plexus 
spéciaux  formes  par  la  concurrence  d'un  grand  nombre  de  dendrites 
appartenant  à  des  neurones  différents  et  dans  lesquels  viennent  s'ar- 
boriser  et  se  terminer  dea  fibres  nerveuses  afférentes. 

d)  La  trouvaille,  dans  les  ganglions  sensitifs,  de  cellules  dont  le 
protoplasma  est  dispose  partiellement  en  un  système  de  cordons  anasto- 
motiques  (cellules  fenètrées)  [Fig.   16,  planche  VII], 

è)  La  presence  dans  certains  neurones  sensitifs  sympathiques 
et  mème  cérébélleux,  d'appendices  spéciaux  terminés  par  des  boules  ou 
boutons  capsules  (Planche  VII,  Fig.  2,  a).  Nous  reviendrons  ci  après 
sur  Tinterprétation  de  ces  bizarres  formation  qui  démontrent  la  capacitò 
qu'ont  les  neurones  de  produire,  en  vertu  de  conditions  normales  et 
pathologiques,  des  expansions  nouvelles. 

/)  Enfin  Texistence  dans  le  bout  final,  en  voie  d'accroissement, 
des  axones  embryonnaires,  ainsi  que  dans  celui  ces  cylindres-axes  adultes 
en  cour  de  regeneration,  des  boutons  ou  de  spheres  libres  possédant 
une  charpente  neuro-fibrillaire  réticulée  etc.  etc. 

De  tout  Tensemble  de  ces  faìts  découle  comme  un  postulai  ine- 
vitable la  doctrine  neuronale  de  His  et  de  Forel,  acceptée  par  un 
grand  nombre  de  neurologistes  et  de  physiologistes.  Néanmoins,  — 
il  faut  le  dire,  —  quelques  unes  des  inductions  physiologiques  tirées 
des  observations  faites  au  ntoyen  des  méthodes  sélectives  pendant 
ces  vingt  dernières  années,  ont  été  combattues  et  ne  peuvent,  natu- 
rellement  ètre  considérées  comme  des  dogmes  intangibles.  La  science 
actuelle,  mal  gre  le  bien  fonde  de  ses  conclusions,  n*a  pas  le  droit  d*hy- 
pothéquer  l'avenir.  Nos  affirmations  ne  sauraient  aller  au  délà  des  mé- 
thodes contemporaines,  Peut-ètre  la  tecnique  découvrira-t-elle  avec  le 
temps  quelque  procède  de  coloration  capable  de  déceler  des  connexions 
nouvelles  et  plus  intimes  entre  les  neurones  supposées  en  contact.  On 
ne  peut  rejeter  a  priori  la  possibilité  que  la  forèt  inextricable  du  cer- 
veau  dont  nous  nous  imaginons  avoir  determine  les  dernières  branches 
et  feuilles,  ne  possedè  encore  quelque  énigmatique  système  de  filaments 
reliant  l'ensemble  neuronal,  comme  les  lianes  rattachent  les  arbres  des 
forèts  tropicales.  C'est  là  une  idée  qui,  pour  se  presenter  à  nous  avec 
le  prestige  de  Tunité  et  de  la  simplicité,  a  toujours  exercé  et  exerce 
encore  une  puissante  suggestion  méme  sur  les  esprits  les  plus  sereins. 
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Certes  il  serait  très  commode  et  très  économique  au  point  de  vue 
(le  Teffort  analytiqne  que  tous  les  centres  nerveux  fussent  constitués 
dun  réseau  continu,  intermédiaire  entre  les  nerfs  moteurs  et  les  nerfs 
sensitifs  et  sensoriels.  Malheureusement  la  nature  semble  ignorer  notre 
besoin  intellectual  de  comodité  et  d'unite,  et  se  complaìt  bien  souvent 
dans  la  complication  et  la  diversité. 

D*ailleurs  nous  croyons  que  nous  n'avons  pas  de  motif  pour  étre 
sceptiques.  Tout  en  attendant  l'oeuvre  de  Tavenir,  restons  tranquilles 
et  confiant  dans  Tavenir  de  notre  ceuvre.  Rapelons  que  ces  dispositions 
terminales,  que  la  neurologie  moderne  a  découvert  dans  les  axones,  ont 
été  établies  par  les  revelations  concordantes  de  plusieurs  mélhodes  ;  et 
si  la  science  future  nous  reserve  de  grandes  surprises  et  des  conquètes 
admirables  il  faut  penser  qu'elle  completerà  et  développera  indéfiniment 
nos  connaissances,  tout  en  partant  des  faits  actuals. 

L'irrésistible  suggestion  de  la  conception  réticulaire  dont  je  vous 
ai  parie  (et  laquelle  change  de  formule  tous  les  5  ou  6  ans)  a  con- 
duit quelques  physiologistes  et  zoologues,  à  faire  des  objetions  à  la 
doctrine  de  la  propagation  des  courrants  nerveux  par  contact  ou  à 
distance.  Toutes  leurs  allegations  se  basent  sur  les  revelations  de  mé- 
thodes  incompletes,  infiniment  moins  demonstratives  que  celles  qui  ont 
ser\'i  à  bàtìr  Timposant  edifice  de  la  conception  neuronale.  Ces  argu- 
ments appartiennent  les  uns  à  Tordre  morphologique,  les  autres  a  Thor- 
dre   histogénique. 

\  regard  des  objections  morphologiques  (desquelles,  après  la  dé- 
cou  verte  des  méthodes  de  Don  aggio  et  de  la  notre,  on  ne  parie  pas 
à  present  autant  qu'avant)  je  déclarerai  seulement  que,  malgré  les  peines 
que  je  me  suis  données  pour  apercevoir  les  prétendues  anastomoses 
intercellulaires,  dans  les  preparations  faites  avec  divers  procédés  de  co- 
loration (ceux  de  Bethe,  Simarro,  Donaggio,  le  notre,  celui  di  Biel- 
SCHWSKY  etc.)  je  n'ai  jamais  réussi  à  en  trouver  d'i  neon testables  (c'est- 
à-dire  se  montrant  aussi  claires  et  nettes  que  les  terminaisons  libres) 
ni  dans  les  plexus  nerveux  pericellulaires  ni  dans  les  boutons  de  Held- 
AuERBACH,  ni  entre  les  neuro-fibrilles  appartenant  à  des  neurones  diffé- 
rentes.  Et  du  mème  avis  sont  des  neurologistes  aussi  experts  et  sagaces 
que  His,  Kcelliker,  Retzius,  v.  Lenhossìk,  Duval,  v.  Gehuchten, 
Lugaro,  Schiefferdecke,  Déjerine  etc.  etc.  Si  les  dites  unions  in- 
tercellulaires  ne  sont  pas  le  résultat  d'une  illusion,  elles  représente- 
raient  des  dispositions  accidentelles,  peut  ètre  monstrueuses,  dont  la  va- 
leur  serait  presque  nulle  devant  la  quantité  presque  infinie  des  faits 
de  terminaison  libre  parfaitement  observes. 
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Quant  aux  arguments  histogéniques  sur  lesquels  les  adversaires 
de  la  doctrine  neuronale  ont  beaucoup  insistè  ces  derniers  temps,  en 
les  considérant  comme  les  plus  graves  et  les  plus  décisifs  que  l*on  puisse 
opposer  à  la  conception  neuronale,  je  répondrai  que  mes  récentes  re- 
cherches  ainsi  que  celles  de  Perroncito,  Marinesco,  G.  Sala,  Lu- 
GARO  et  Nageotte  etc.  faites  à  Taide  d'un  procède  plus  expressif  que 
ceux  employes  par  les  antineuronistes,  prouvent,  de  la  ia<;on  la  pUis 
pèremptoìre,  le  manque  de  fondement  de  l'hypothèse  du  développement 
discontinu  des  fibres  nerveuses.  Purpura,  un  èlève  de  mon  illustre 
confrere  C.  Golgi,  en  analysant  avec  le  procède  du  chromate  d'argent 
le  processus  règénèratif  des  nerfs  sectionnèe,  et  tout  dernièrement 
Krassin,  de  Saint  Pètersbourg,  en  se  servant  pour  le  mème  objet  de 
la  mèthode  d'EHRLiCH,  sont  arrives  aux  mémes  conclusions. 

Vous  permettrez  que  j 'insiste  un  peu  sur  ce  point  de  la  regene- 
ration et  de  rhistogènese  normale  des  nerfs,  car  c'est  une  question 
d'actualitè  à  laquelle  nous  avons  consacrè  deux  annèes  de  recherches. 
D'ailleurs,  les  conclusions  dècoulant  de  nos  observations  —  outre  leur 
portée  critique  —  rèvelent  de  très  curieux  phènomènes  de  la  physio- 
logie  du  reticulum. 

Preuves  de  la  doctrine  neurogénétique  de  Kupffer  et  His,  —  Vous 
n'ignorez  pas  que  ces  derniers  temps  on  a  ressuscité  Tancienne  et 
presque  oubliée  conjecture  de  Bearc  et  Dohrn  sur  le  mècanisme  his- 
togènique  des  cordons  nerveux  de  Tembryon.  C'est  la  théorie  caténairc 
en  vertu  de  laquelle  on  admet  que  les  axones  des  nerfs,  au  lieu  d'etre 
le  rèsultat  de  Taccroissement  de  Texpansion  primordiale  du  neuroblaste 
de  His,  se  formeraient  à  la  suite  de  la  fusion  d'un  grand  nombre  de 
corpuscules  ectodermiques  emigres  vers  la  pèriphèrie.  Ces  elements 
relies  en  chaine  seraient  le  siège  d'une  diffèrenciation  fibrillaire,  d'abord 
discontinue,  puis  continue,  laquelle  aboutirait  à  la  construction  d'un 
grand  nombre  d'axones  ultèrieurement  fusionnès  avec  les  neurones  mé- 
duUaires.  Quant  au  noyau  et  au  reste  du  protoplasma  non  transformè 
ils  deviendraient  dans  l'adulte  des  corpuscules  de  Schwann, 

Voilà  la  conception  qui,  avec  des  variations  et  mème  des  contra- 
dictions que  nous  n'avons  pas  le  temps  d'exposer  en  detail,  a  ètè  dè- 
fendue  dernièrement  par  Sedgwick,  Bethe,  Joris,  Capobianco  et  Fra- 
GNiTO,  Besta,  Pighigne,  etc.,  à  la  suite  des  observations  sur  I'histo- 
genèse  des  nerfs  chez  Tembryon  et  par  Buengner,  Ballance,  Bethe, 
Levi,  Durante,  van  Gehuchten  etc.  se  basant  sur  des  experiences 
concernant  la  regeneration  des  nerfs. 

Comme  bien  des  erreurs  scientifiques  professèes  de  bonne  foi  par 
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des  savants  de  mérite,  la  conjecture  caténaire  ^st  le  fruit  de  d^ux  con- 
ditions: Tune  subjective,  Tautre  objective.  La  première  c*eat  la  ten- 
dance facheuse  mais  inevitable  pour  certains  esprita  impnti^nts  de  re- 
jeter  Temploi  des  méthodes  tree  selective»  mais  se  prètant  mal  ^  Tim- 
provisation,  telles  que  celles  de  Golqi  et  d'EHRLiCH,  La  secpnd  c'est 
l'application  exclusive  dea  procMé  aimples  et  commodes  mai?  dépourvus 
d'action  elective  sur  les  axones,  et  par  consequent  inqapables  de  pre- 
senter nettemeiìt  les  expansions  neuronales  et  leurs  ramifications  péri- 
phériques. 

Pour  évi  ter  de  regrettables  mécomptes,  dans  lesquels  tant  d'obser- 
vateurs  de  talent  sont  tombés,  nous  avons  choisi  (ainsi  que  M^psa, 
Perroncito,  Mabinesco  et  Lugaro),  la  méthode  de  Targ^nt  réduit 
qui  a  la  propriété  d'imprégner  en  une  nuance  trabparente  aussi  bien 
les  fibres  médullées,  que  celles  dépourvues  de  rayéline  et  en  voie  de 
formation. 

Or  les  résultats  obtenus  démontrent  jusqu'à  la  plus  grande  evi- 
dence qu'à  aucun  moment  de  revolution  des  axones  on  ne  surprend  de 
chaines  cellulaìres  ni  de  cylindres-axes  discontinus  supposes  par  les 
antineuronistes  ;  au  contraire,  et  d'accord  avec  la  dpctrine  de  His  et 
de  KcELLiKER,  aussi  bien  chez  les  embryons  que  dans  le3  nerfs  en  voie 
de  regeneration,  les  nouvelles  fibres  se  produisent  à  la  suite  du  bour- 
geonnement  des  axon  et  sont  en  parfaite  continuation  avec  les  neurones 
moteurs  ou  sensitifs.  Les  prétendus  neuroèiastes  perìpàéri^ues  Aìnposés 
en  chainé  réprésentent  dea  formations  tardives,  toujours  étrangères  au 
protoplasma  des  prolongements  cylindre  axiles  qui  appartiennent  vrai- 
scmblablement  au  mésoderme.  C'est  peut  ètre  en  vertu  d*une  action 
attractive  exercée  par  les  axones  en  voie  d'émigrer  vers  la  peripheric 
que  ces  elements  d'abord  indifférents  s'approcheraient  des  fibres  et  de- 
viendraient  les  corpuscules  de  Schwann. 

Les  preuves  de  cette  doctrine  sur  Thystogenese  des  nerfs  se  trouvent 
en  abondance  aussi  bien  dans  Thistoire  de  la  neurogénèse,  que  dans 
celle  des  nerfs  régénérés  après  la  section.  Mcntionnons  en  ici  quel- 
ques  unes. 

Preuves  tiroes  du  mécamisme  régénéroHf  des  nerfs,  —  lo  Lprsqu'on 
coupe  le  nerf  sciatique  d'un  mammifere  (lapin,  chien  ou  chat  àgés  de 
quelques  semaìnes)  et  que  Ton  sacrifie  l'animai  après  une  survie  de 
trois  jours,  on  constate,  dans  les  preparations  faites  par  notre  procède, 
qu'un  grand  nombre  de  fibres  nerveuses  du  bout  eentrai  sont  le  siège 
d'un  phénomène  très  actif  de  bourgeonnement.  En  poursuivant  les 
fibres  vers    leur   origine    on   remarque,  que   chacune  d'entr'elles  offre 
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deux  portions  continues  et  bien  différehciées  (Planche  VIII):  le  seg- 
ment ancien  tout  à  fait  normal  et  bien  reconnaisable  à  sa  gaine  de 
myéline  {F)  et  le  segment  néoformé  plus  mince  et  pale  et  dépourvu 
de  myéline  (^).  Cette  dernière  portion  de  Taxon,  dont  l'aspect  rappelle 
les  fibres  de  Remar,  péne  tre  dans  Tépaisseur  de  la  cicatrice  ou  au 
milieu  de  Texsudat  inflammatoire,  se  divise  très  souvent  à  angle  aigu,  et 
ses  branches  (ou  le  tronc  dans  les  axones  non  divisés),  fìnissent  au  moyen 
d'une  grosse  excroissance  souvent  disposée  en  forme  de  bouton  (Plan- 
che Vili  C).  Cette  houle  terminale,  parfois  fort  volumineuse  et  irrégu- 
lière,  apparai t  d*abord  nue;  mais  dans  les  jours  suivants  (depuis  le  4*  au  6*") 
se  montre  entourée  d'une  capsule  conjonctive  parsemée  de  noyaux.  Quel- 
ques  branches  de  bifurcation  situées  au  voisinage  du  tissu  cicatriciel 
émettent  des  filaments  nerveux  courbés  en  are  qui  marchent  dans  Tin- 
térieur  du  bout  central  en  direction  retrograde  (Planche  Vili,  e). 

Nous  avfons  très  bien  constate  ces  phénomènes  de  bourgeonnement 
du  bout  central  depuis  le  5®  jour  de  Topération.  Mais  Perroncito  a 
eu  la  fortune  de  démontrer,  en  s'aidant  du  procède  de  Targent  réduit, 
que  ce  processus  de  régénéréscence  est  très  precoce  apparaissant  des 
le  commencement  du  2®  jour.  Dans  nos  preparations,  toutefois,  la  for- 
mation des  boutons  et  la  penetration  de  ceux-ci  dans  le  tissu  conjonctif 
intércalaire  ne  semble  commencer  qu'à  la  fin  du  second  jour  ou  au 
début  du  3*.  Nous  avons  aussi  constate  la  réalité  d*un  très  curieux 
phénomène  d'effilochement  et  de  dispersion  des  neuro-fibrilles  des  axones, 
phénomène  aboutissant  à  la  creation  precoce  d'un  faisceau  de  fibres 
nerveuses  jeunes  dont  quelquesunes  en  s'accroissant  et  en  se  ramifiant 
très  activement,  donnent  lieu  à  un  système  de  filaments  spiraux  qui 
entourent  des  faisceaux  neuro  fibrillaires  rectilignes  et  axiaux  sans 
abandonner  Tespace  limite  par  la  gaine  de  Schwann.  Ces  singuliers 
appareils  fibrillaires,  que  nous  appellerons  organes  de  Perroncito,  man- 
quent  souvent  chez  les  jeunes  animaux  (Planche  IX,  Fig.  r,  B,  C\ 
Cependant  en  étudiant  le  phénomène  régénératif  chez  le  chien  et  le 
chat  adultes,  on  les  observe  parfois  très  abondants  surtout  dans  les  gros 
axons  ayant  subi  des  contusions.  Jamais  on  ne  peut  les  surprendre  dans 
les  fibres  de  Remak  ou  dans  les  tubes  médullaires  minces.  C'est  ponr- 
quoi  hous  sommes  inclines  à  considérer  les  appareils  de  Perroncito 
comme  une  néoformation  pathologique,  laquelle  conduirait  parfois  à  la 
production  de  fibres  nerveuses  destinées  à  la  cicatrice,  mais  qui  amè- 
nerait  plus  fréquemment  la  construction  de  pelotons  et  de  dispositions 
hélicoidales  infecondes  (appareils  spiraux  du  bout  central  déjà  vus  par 
les  ancien  auteurs,  tels  que  Ranvier,  Vanlair,  Stroebe  etc.). 
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II  est  aisé  de  comprendre  que  le  phénomène  de  Perronxito,  ainsi 
que  le  bourgeonnement  precoce  des  fibres  nerveuses  du  bout  central, , 
et  surtout  la  presence  des  boules  d'accroissement  dans  les  extremités 
des  axones  penetrant  dans  la  cicatrice,  sont  des  faits  d'une  grande  va- 
leur  en  faveur  de  la  doctrine  neurogénetique  de  His,  parce  que  toutes 
ces  dispositions  sont  antérieures  à  la  phase  de  multiplication  des  cel- 
lules de  Schwann,  et  par  consequent  au  processus  de  différenciation 
des  bandes  de  Buengner. 

2^  Quand  en  répétant  Téxpérience  de  Vulpian,  Brown-Séquard, 
Bethe  et  VAN  Gehuchten,  après  la  coupure  d'un  nerf  on  crée  des 
obstacles  entre  les  deux  fragments  afin  d*en  empecher  la  reunion  im- 
mediate, on  constate  souvent  (pas  toujours)  trois  ou  quatre  mois  après 
Topération,  une  regeneration  très  avancèe  du  segment  périphérique. 
Dans  ces  circonstances  il  en  résulte  parfois,  impossible  à  décéler  a 
Texaimen  macroscopique,  Texistence  d'un  cordon  continu  reliant  les 
deux  bouts  du  nerf  interrompu.  Voilà  le  grand  argument  histologique 
de  recole  caténaire,  qui  deviendrait  irrefutable  si  les  antineuronistes 
eussent  soumis  la  cicatrice  intérmédiaire  à  une  analyse  micrographique 
approfondie.  Malheureusement  cette  exploration  n'a  été  faite  que  très 
incomplétement  et  à  l'aide  de  méthodes  incapables  de  colorer  les  fibres 
nerveuses  dépourvues  de  myéline.  Or  ce  tissu  intércalaire  suppose  vide 
de  fibres  néoforniées,  en  contient  un  nombre  considerable  comme  Ma- 
rinesco  et  nous  l'avons  démontré;  seulement  les  fibres  nerveuses  ne 
forment  guère  un  cordon,  mais  un  plexus  très  làche,  éparpillé  par  les 
interstices  musculaires  et  aponeurotiques,  et  reliant  à  tra  vers  tous  les 
obstacles,  et  souvent  après  avoir  trace  de  très  grands  detours,  le  bout 
central  avec  le  bout  périphérique. 

30  Les  fibres  nerveuses  arrivées  à  destination,  c'està-dire,  aux 
approches  du  segment  périphérique,  se  divisent  à  plusieurs  reprises  en 
produisant  des  bouquets  nerveux  très  compliqués,  déjà  signalés  par  les 
anciens  anatomo-pathologistes  et  tout  récemment  par  Purpura,  Per- 
RONCiTO,  Marinesco  et  Krassin.  Ces  branches  secondaires  abordent 
lo  dit  segment  en  marchant  tantòt  par  Tintérieur  des  bandes  de 
Blin^neì-,  tantòt  par  les  interstices  de  ces  dernières,  en  se  terminant 
à  des  niveaux  dififérents  au  moyen  d'un  bouton  de  croissance.  Parfois 
on  surprend  quelques  fibres  se  divisant  encore  dans  le  sein  du  bout 
distal  en  s'écartant  à  angle  aigu,  et  s'orientant  en  direction  centrifuge 
(Planche  IX,  Fig.  2). 

L'existence  de  toutes  ces  ramifications  issues  des  fibres  provenant 
de  la  cicatrice,  et  surtout  la  presence,  à  l'extrème  de  chaque  branche 
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d'une  houle  d'accroissèment  cotistament  orientée  vers  la  peripheric, 
(Fig,  io,/)  sont  des  phénomènes  absolument  inconciliàbles  avec  Thy- 
pothèse  catéiiaire.  Ajoutòns  eneore  que  lès  fibres  plus  délicates  se 
trouvant  dans  les  handes  de  Buenoner,  ne  se  montrent  jamais  discon- 
tinues, mais  en  continuation  evidente  avéc  celles  provenant  de  la  cica- 
trice ;  eìles  sont  par  conséqnent  indepéndantes  des  cellules  de  Schwann 
et  des  amas  adìpeux  des  anciens  tubes  nerveux. 

40  Phénomène  des  boules  (Planche  VII,  Fig.  2).  Outre  le  pro- 
cessus régénératif  dont  nous  venóns  de  parler,  il  y  a  aussi  des  actes  de 
néoformatìón  nerveuse  spontanee  dans  les  centres  nerveux  de  rhomnie 
adulte,  qui  sont  très  propres  à  Tanalyse  du  mécanisme  de  la  regene- 
ration. Ainsi  que  nous  Tavons  indiqué  plus  haut,  nos  récentes  recher- 
ches  sur  la  structure  des  ganglions  nerveux  chea  les  mammifères  de 
grande  taille  ont  décélé  la  presence  constante  d'un  certain  nombre  de 
corpuscules  sensitifs  et  sympathiques,  dont  le  corps  ainsi  que  le  pro- 
longement  principal  émettent  des  fibres  nerveuses,  qui  se  terniinent  à 
des  distances  variables  t&ntòt  sous  la  capsule  tantòt  dans  Tépaisseur 
mème  de  la  substance  blanche  du  ganglion,  au  moyen  d*un  bouton 
d*accroissement  entouré  d'une  enveloppe  nucléaire. 

Avant  d'entreprendre  nos  recherches  sur  la  regeneration  des  nerfs, 
nous  profejssions  l'opinion  que  ces  curieux  appendices  à  boules  consti- 
tuaient  des  dispositions  stables  appartenant  à  quelque  catégorie  spe- 
ciale de  corpuscules  sensitifs  ;  mais  maintenant,  après  que  nous 
avons  rencontre  des  faits  semblables  dans  le  grand  sympathique  des 
vieux,  dans  le  cervelet  et  les  ganglions  des  animaux  attaqués  de  la 
rage  et  d'autres  maladies  infectieuses,  et  enfin  dans  les  nerfs  en  voie 
de  regeneration  ;  après  que  Nageotte  par  ses  belles  etudes  sur  les 
ganglions  des  tabétiques  a  revelé,  lui  aussi,  par  le  procède  de  l'argent 
réduit,  l'éxistence  d'un  grand  nombre  de  neurones  sensitifs  à  boules, 
et  de  fibres  nerveuses  néoformées,  nous  ne  doutons  pas  que  le  appen- 
dices terminés  par  des  spheres  capsulées  représentent  tout  simplement 
le  résultat  d'un  très  intéressant  processus  de  production  nerveuse.  Ce 
serait  done,  un  phénomène  physiologique  dans  certaines  limites,  qui 
s'exagèrerait  à  la  suite  d'influences  toxiques  ou  d'autres  conditions. 

Nòus  ne  discuterons  par  ici  les  interpretations  que  la  dite  décou- 
verte  suggère  ;  nous  ne  dirons  rien,  par  exemple,  sur  Tingénieuse  hy- 
pothèse  de  la  regeneration  collaterale  imaginée  par  Nageotte;  nous 
ne  nous  arrèterons  pas  non  plus  à  determiner  pour  le  moment  si  ces 
cellules  à  boules,  lorsqu*elles  produisent  des  branches  nerveuses,  obéis- 
sent  a  un  processus  irritatìf  sans  finalité  et  sans  congruence,  ou  si  plutòt 
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elles  cherchent  à  rétablir  des  voies  conductrices  dégénérées  ou  grieve- 
ment  compromises  à  la  suite  de  la  fatigue  fonctionnelle  ou  d*actions 
toxiques.  Nous  nous  bornerons  seulement  à  fai  re  constater  ici  que  les 
corpuscules  à  boules  constituent  une  demonstration  eclatante  de  l'au- 
tonomie régénératrice  des  neurones  adultes  et  de  leur  capacité  de  pro- 
duire  par  simple  bourgeon nement  et  sans  le  concours  des  cellules  de 
Schwann  de  fibres  nouvelles. 

Preuves  tirées  de  la  neurogénhse  emàryonnaire.  —  Les  données  sui- 
vantes  qui  vienent  confirmer  pleinement  la  conception  neurogénétique 
de  KuPFFER,  His  et  Kcelliker  sont  aussi  basées  sur  les  revelations 
du  nitrate  d'argent  réduit,  qui  imprégne  assez  constamment  (formule 
à  fixation  alcoolique)  les  fibres  nerveuses  chez  Tembryon  du  poulet  de- 
puis  la  60®  heure  de  Tincubation.  Voici  quelques  faits  très  significatifs. 

IO  Les  neuroblastes  de  His,  de  la  moelle  embryonnaire  du  poulet 
aifectent  d*abord,  an  commencement  du  3*  jour,  la  forme  classique  en 
poire  (éventuellement  fusiforme)  avec  un  soma  petit,  forme  presque 
exclusivement  par  le  noyau,  et  une  grosse  expansion  s'accroissant  vers 
la  peripheric  midullaire.  Les  neuro-fibrilles,  les  seuls  facteurs  constitutifs 
de  la  cellule  attirant  le  depot  argentique,  s'initient,  dans  le  còne  d'origine 
du  prolongement  primordial,  et  s'étendent  sous  la  forme  de  faisceau 
jusqu'au  còne  d'accroissement,  dans  Tintérieur  duquel  elles  se  terminent 
en  pointe  de  brosse  ou  de  pinceau.  Ces  observatioons  controlent  done 
le  còne  d'accroissement  depuis  longtemps  démontré,  à  Taide  de  chro- 
niate  d'argent,  par  nous,  v.  Lenhossék  et  Retzius  ;  mais  la  compa- 
raison  des  coupes  colorées  par  les  deux  procédés  d'imprégnation,  prouve 
que  cette  masse  terminale  contient,  outre  le  dit  pinceau  neuro-fibril- 
laire,  une  substance  plasmatique  incolore  (Planche  XI,  Fig.  i)  disposée 
en  lames  et  en  épines  divergentes.  Il  est  inutile  de  faire  remarquer 
que  rindividualité  neuronale  apparait  certaine  dans  ces  preparations 
dans  lesquelles  on  ne  découvre  pas  la  moindre  trace  de  ces  chaines 
cellulatres  ou  bizarres  colonnes  neuroblastiques  anastomosées  dont  par- 
lent  Sedgwick,  Bethe,  Capobianco  et   Fragnito,  Joris,  Besta,  etc. 

2t>  C'est  aussi  un  fait  très  facile  à  constater  qu'à  leurs  phases 
plus  embryonnaires  (depuis  le  2®  jour  de  Tincubation)  les  nerfs  moteurs 
et  sensi tifs  ne  sont  pas  composes,  ainsi  que  le  soutiennent  Beard, 
DoHRN,  Balfour,  Fragnito,  Levi,  etc.  par  des  series  de  neuroblastes, 
mais  par  des  prolongements  continus  et  très  minces  issus  des  neurones, 
lesquels  marchent  tantòt  indépendants,  tantòt  réunis  en  faisceaux  à  tra- 
vers  les  vides  intercellulaires  du  mésoderme.  Quant  aux  cellules  mar- 
ginales  ou  de  revétement   (lemmoblastes   de    Lenhossék),    elles  appa- 
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raìtront   plus    tardivement  (le   4®  jour),   siégéant  autour    des  faisceaux- 
nerveux  et  sans  avoir  avec  ceux-ci  que  des  rapports  de  contiguité. 

30  En  examinant  dans  Tépaisseur  des  tissus  mesoderm iques  les 
dernières  branches  des  racines  motrices  et  sensitives,  on  remarque 
souvent  que  chaque  fibre  se  termine  librement  au  moyen  d'un  bouton* 
d'accroissement  tout-à-fait  identique  à  ceux  observes  dans  les  tubes* 
nerveux  en  voie  de  degeneration  (Planche  XI,  Fig.  23).  Il  est  aussi 
très  aisé  de  surprendre  des  divisions  dichotomiques  des  jeunes  fibres 
et  mènie  des  ramifications  compliquées  {b\  Remarquons  que  dans  ces 
branches  pérìphériques  très  minces  et  par  consequent  très  récentes,  on 
ne  trouve  jamais  de  traces  de  chaines  cellulaires  ni  mème  de  corpu- 
scules  marginaux. 

4<>  Les  cordons  nerveux  moteurs  examines  dans  le  voisinage  des 
centres  (facial,  hypoglosse,  etc.)  manquent  complètement  de  noyaux  in- 
térieurs  mème  chez  les  embryons  très  avancés  (embryon  de  lapin  de 
2,5  centimetres).  Nous  n' insisterons  plus  sur  cette  particularité  cons- 
tatée  par  KaxLiKER,  His.  Gurtwisch,  v.  Lenhossék,  Harrison,  etc. 
et  jamais  suffisamment  expliquée  par  les  adeptes  de  la  ihéorie  ca- 
ténaire. 

50  Ainsi  que  Ton  sait  bien,  toutes  les  voies  centrales  se  forment 
sans  le  concours  des  cellules  de  Schwann,  et  en  ver  tu  d'un  processus 
d'accroissement  continu  de  Taxon  des  neurones  d'association.  A  ce  foil, 
mis  en  lumière  non  seulement  par  le  procède  du  nitrate  d'argent  ré- 
duit,  mais  aussi  par  les  méthodes  ordinaires  de  coloration,  nous  ajou- 
terons  que,  dans  certaines  voies,  comme  celles  du  cervelet,  on  trouve 
souvent,  mème  chez  les  foetus  très  dévéloppés  (chien,  chat,  lapin)  un 
grand  nombre  de  fibres  nerveuses  jeunes  en  voie  d'accroissement  et 
pourvues  de  boutons  terminaux. 

En  résumé  :  de  l'ensemble  des  observations  que  nous  venons  d'ex- 
poser  et  de  bien  d'autres  dont  nous  n'avons  pas  le  temps  de  vous  en- 
tretenir,  ressort  évidemment  comme  un  postulat  inevitable  la  doctrine 
neurogénétique  de  His,  du  savant  regretté  qui,  dans  les  dernières  an- 
nées  d'une  vie  si  bien  remplie,  a  subi  l'injustice  de  voir  qu'une  pha- 
lange de  jeunes  observateurs  ont  qualifié  d'erreurs  ses  plus  belles  et  gé- 
niales  découvertes. 

Je  termine  en  adressant  mes  salutations  très  chaleureuses  et  cor- 
diales  à  cette  docte  et  sympathique  assemblée  que  je  dois  aussi  re- 
mercier  infiniment  de  l'attention  et  de  la  bienveillance  témoignées 
durant  une  aussi  longue  et  fastidieuse  conference.  ^ 
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Texte    des    figures. 

4  et  8-23  (planches  I- XI). 

Plaxchk  I,  —  Reproduction  demi-schématiqae  des  connexions  des  cellules  de  Purkinje  du  cervelct. 
Procède  de  1'  argent  réduit.  A,  cellule  étoilée  de  la  couche  moleculaire  ;  a,  portion  initiale  ré- 
trécie  de  son  axone  ;  B,  corbeilles  tenninales;  C,  collatèrales  récurrentes;  b^  fibrilles  6nales  de  ces 
coUatérales,  aboutissant  à  des  anneaux  appuyés  sur  les  grosses  tiges  des  cellules  de  Purkinje, 

Plaxche  II,  fig»  I,  —  Cellules  de  la  moelle  épinière  du  lapin  de  quelques  jours.  Impregnation  par  le 
procède  du  nitrate  d'  argent  réduit.  A,  corpuscule  funiculaire  à  grande  taille  ;  B,  petit  corpuscule  ; 
a,  filament  primairc  ;  b^  filaments  secondaires  ;  Cy  //,  e^  anastomoses  des  neurofibrilles  au  niveau 
des  divisions  dendritiques. 

Fig.  2.  —  Disposition  réticnlaire  du  protoplasma  des  branches  nenreuses  d'  une  plaque  motrice 
du  lapin  adulte.  A,  réseau  place  au  nivcaux  d'  un  élargisscment  ;  B,  portion  rétrécie  ;  D,  F,  anscs 
nourofibrillaires  ;  £,  neurofibrilles  terminées  par  des  anneaux. 

Pi.A.\'CHE  III.  —  A.  cellule  motrice  de  la  moelle  épinière  du  lézard  en  hivernation;  a^  une  autre  cel- 
lule funiculaire:  B,  b^  méme  corpu'-cnles  de  la  moelle  épinière  du  Iczard  après  l'action  de  quel- 
ques heures  d'une  temperature  de  30^  C. 

Pi.ANCHE  IV,  fig.  i.  —  Cellule  de  la  moclle  épinière   d'  un   chien  rabique    -    alteration   du   reticulum. 
Fig.  2.  —  B  et  C,  changement  survenus  dans    les    neurones   funiculaires  d'  un    lapin    &gè    do 
15  jours  à  la  suite  de  1'  action,  durant  6  heures,  d'  une  temperature  de  zo^  C. 

Planche  V.  —  Portion  ècrasèe  d'  un  nerf,  pris  entre  les  pincettes.  (Chat  sacrifié  5a  heures  après 
r  operation).  A,  B,  extrémitè  de  la  portion  vivante  de  1'  axone  ;  C,  £,  segments  nècrotiques  tubu- 
laires  avec  des  neurofibrilles  en  voie  de  nèoformation  ;  D,  morceau  nécrobiosé  d' un  a,xone  envahi 
par  des  branches  naissant  ao-dessus  du  bouton  terminal. 

Planche  vi,  fig,  /.  —  A,  B,  cellules  étoìlèes  du  grand  sympathique  de  I' homme  adulte;  /i,  axone: 
bf  courtes  dendrites  ou  appendice  subcapsulaires  ;  t/,  appendice  termine  cn  houle. 

Fig.  i,  —  Appareil  nerveux  terminal  d'  un  corpuscule  sympathique  de  1'  homme.  A,  dendrites 
subcapsulaires  ;  B,  dendrites  épaisses  constitnant  un  glomènile  compliquè;  a,  axone;  b%  fibrilles  ner- 
veuses  afferente*. 

Planche  VII,  fig.  /.  —  A,  B,  cellules  fen^trécs  du  ganglion  plexiforme  du  nerf  vague  d'  un  chien 
adulte  ;  a,  axone  ;  bj  cellules  satellites. 

Fig,  2,  —  Cellule  pourvue  d' appendices  terminés  par  des  boutons  d' accroissement.  Homme 
àgè  de  65  ans  ;  a,  appendices;  e,  capsule  dènudèe;  y,  capsule  de  la  cellule. 

Plaxciik  Vili,  —  Portion  du  bout  central  de  la  cicatrice  du  nerf sciatique  coupé,  d'un  chat  àgè  d'  une 
semaine  et  sacrifié  trois  jours  après  T  operation.  A,  B,  portion  amédullèe  des  tubes  nerveux  en 
voie  d*  accroissement  ;  F,  portion  ancienne  ou  mèdullée  de  ces  tubes  ;  C,  bouton  d'accroissement  ; 
D,  petit  bouton  terminal;  G,  hbre  èmettant  des  branches  retrogrades;  a,  b^  boutons  marchant  par 
la  cicatrice  ;  r,  neurofibrille  libre  se  terminant  par  un  anncau  ;  «,  bouton  retrograde  ;  </,  bouton  d'où 
cmanent  de  fins  appendices  terminés  par  de  petits  boutons. 

Pi-ANCHE  IX,  fig,  r,  —  Bout  central  du  nerf  sciatique  d'un  chat  sacrifié  52  heures  après  1* operation. 
A,  effìlochement  et  vacuolisation  de  1' axone  ;  B,  C,  appareil  de  Perroncito;  D,  fibre  médullaiie 
fine;  a,  b^  massues  terminales  ; /,  neurofibrilles  néoformées  ;  e,  fibres  terminées  par  des  anneaux. 
Fig,  2.  —  Hilus  du  bout  périphérique  d'un  nerf  coupé  et  prepare  72  jours  après  1' operation. 
(Chat  de  quelques  semaines);  a,  ^,  grosses  fibres  marchant  par  la  cicatrice  et  èmanant  du  bo!:t 
centrai  ;  //,  r,  fibres  divisées  à  angle  aigu  ;  y,  boutons  d'  accroissement  siégeant  entre  Ips  bande» 
de  BUngner;  «,  fibre  dont  le  deux  branches  se  dirigcnt  vers  des  bandes  différentes. 

Planche  X.  —  Coupe  de  la  moelle  épinière  de  l'cmbryon  du  poulet  de  la  3"  jour  de  T  incubation.  Pro- 
cède de  r  argent  réduit.  -  A,  racine  antérieure  ;  B,  ganglion  scnsitif  et  raciue  postcrieure;  «, 
neuroblastes  moteurs;  b,  e,  neuroblastes  commis^raux  dont  l'axone  se  termine  par  un  cóne  d'ac- 
croissement. 

Pj-ANCHE  XI,  fig.  t,  —  Neuroblastes  pris  dans  1' embryon  du  poulet  de  la  60''  heure  de  1' incubation. 
A,  cflne  d'accroissement  colore  par  le  nitrate  d' argent  réduit;  B,  cone  impregnò  par  la  méthode 
de  Golgi  ;  »,  expansion  dendritique  primordiale. 

Fig,  2.  —  Axones  sensitifs  en  voie  d'  accroissement  se  répandant  à  travers  le  tissu  conjonctif 
embryonnaire  (embr^'on  de  3  jours  et  demi)  ;  </,  bouton  terminal  ;  6,  bifurcaticm  d'  une  fibre  ;  e.  bran- 
che terminèe  en  pointe. 
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II. 

SULL'EREPSINA  DEL  SUCCO  ENTERICO  E  SULLA  SCOMPARSA 
DI  ALCUNI  FERMENTI  INTESTINALI  IN  UN'  «  ANSA  DEL 
VELLA  »  DA  LUNGO  TEMPO  ISOLATA. 

Ricerche  del  Dott.  Carlo  Foà,  Libero  docente  e  assistente. 
{Dair Ittitut»  di  Fitiùlogin  di  Torin*^  diretto  dal  /V<»/.  A^  Mosto) 


I. 

In  una  nota  da  non  molto  pubblicata  (i)  dimostrai  come  sia  pos- 
sibile separare,  in  una  macerazione  acquosa  di  mucosa  intestinale,  la 
cinasi  dairerepsina,  cosi  da  poter  studiare  separatamente  la  digestione 
per  opera  di  succo  pancreatico  attivato,  e  quella  dovuta  all'erepsina. 
Concludevo  quelle  mie  ricerche  dicendo  che  la  digestione  triptica  in 
senso  stretto,  cioè  quella  che  si  compie  per  opera  di  succo  pancrea- 
tico puro  sulla  fibrina,  o  di  succo  pancreatico  attivato  da  cinasi  sul- 
l'albume cotto,  ma  sempre  in  assenza  di  erepsina,  non  giunge  fino  alla 
scissione  dell'antigruppo,  e  che  questo  viene  invece  scisso  dall*  erepsina 
del  succo  o  della  mucosa  intestinale.  A  prova  di  questo  fatto  riferivo 
le  esperienze  nelle  quali  avevo  visto,  in  seguito  all'azione  dell'erepsina, 
scomparire  la  reazione  del  biureto  e  formarsi  le  basi  essoniche  ed  i  pro- 
dotti ultimi  cristallizzabili.  Questi  dati  non  sono  però  sufficienti  a  di- 
mostrare che  la  scissione  della  molecola  proteica  sia  totale,  perchè 
accanto  ai  prodotti  cristallizzabili,  potrebbero  ancora  trovarsi  dei  peptidi 
non  scissi  e  che  non  si  rivelano  con  la  reazione  del  biureto  (Fischer). 

Le  presenti  ricerche  hanno  per  iscopo  di  accertare  se  Y  azione 
deir  erepsina  sia  tale  da  scindere  completamente  la  molecola  proteica 
nei  suoi  ultimi  prodotti  di  scissione,  come  avviene  a  caldo  per  opera 
degli  acidi  concentrati. 

Molte  ricerche  vennero  fatte  per  studiare  fino  a  qual  punto  proceda  la  scissione 
della  molecola  proteica  per  opera  di  fermenti  pancreatici  e  intestinali.  Fischer  e 
AbderhaldEn  (2)  sottoposero  la  caseina,  la  fibrina,  Tovoalbumina,  la  sieroglobulina, 
redestina  e  l'emoglobina  all'azione  di  una  tripsina  molto  attiva  del  commercio  e  ne 
protrassero  la  digestione  fìno  a  sette  mesi,  a  capo  dei  quali  riuscirono  a  separare  fra 
i  prodotti  della  digestione  la  leucina  e  la  tirosina,  ma  non  trovarono  né  fenilnlanina,  nò 
leucinalanina,  né  acido  a-  pi  rrol  id  incarbonico.  Trovarono  invece  un  polipeptide    pteci- 

(z)  Foà  C.  Sulla  digestione  pancreatica  e  intestinale  delle  sostanze  proteiche.  Archivio  di  Fi- 
siologia^ IV,  8x. 

(2)  FiscHKR  E.  und  Ardbrhaldkn.  Ueber  die  Verdauung  einiger  EiweisskOrper  durch  Pankrea- 
sfermente.  Zeitsch,  /.  Physiol.  Chrm.  xxxix,  81. 
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piCabile  con  acido  fosfovolframico,  che  non  dava  la  reazione  del  biuretOt  e  che  scii^ 
con  acido  cloridrico  si  scomponeva  nelle  tre  soetanse  suddette.  Questo  polipeptide  era 
dunque  sfuggito  alla  digestione  triptica.  Ricerche  fatte  da  London  (i)  sugli  ultimi  pro- 
dotti della  digestione  intestinale,  non  ci  dicono  se  non  resti  un  polipeptide  non  scisso, 
perchè  l'autore  non  ne  fece  ricerca.  Fischer  e  AbdbrhaLden  (2)  studiarono  razione 
del  succo  pancreatico  puro,  o  attivato  con  Succo  enterico,  su  diversi  polipeptidi  sinte- 
tici, e  trovarono  che  alcuni  vengono  scissi,  mentre  altri  resistono.  Alcuni  peptidi  che 
non  vengono  scissi  dal  succo  pancreatico  attivato,  vengono  invece  scissi  dalla  tripsina 
del  commercio  e  dagli  estratti  di  pancreas  (3).  AbdeRHALDEN  e  Reinbold  (4)  studiando 
i  prodotti  della  digestione  delTedestina  per  opera  del  succo  pancreatico  attivato,  non 
poterono  isolare  né  fenilalanina  né  prolina,  il  che  starebbe  a  indicare  che  aveva  forse 
resistito  alla  digestione  quel  polipeptide  che  Fischer  e  AbdERHaLDKN  avevano  visto 
resistere  alPazione  della  tripsina  del  commercio.  ABDERHALDEN  e  RoNA  (5)  trovarono 
che  li  succ(»  duodenale  non  scinde  il  polipeptide  glicil-tirosina,  se  viene  usato  alcalino  ; 
si  dimostra  invece  attivo  se  è  acidificato. 

Dair  insieme  di  queste  ricerche  risulta  che  non  è  indifferente  usare 
estratti  di  pancreas,  o  succo  pancreatico  attivato  o  no  dal  succo  inte- 
stinale, e  dalle  ricerche  che  seguono  appare  chiaramente  che  i  succhi 
digestivi  hanno  un'azione  ben  diversa  dagli  infusi  degli  organi  ghian- 
dolari che  li  secernono. 

È  dimostrato  che  estratti  acquosi  di  molti  organi  sono  capaci  di  scindere  poli- 
peptidi che  il  succo  pancreatico  lascia  inalterati  (6),  e  il  fatto  che  molti  peptidi  e)  e 
resistono  all'azione  del  succo  pancreatico  vengono  scissi  se  iniettati  in  circolo  (7)  di- 
mostra come  nell'organismo  esistano  fermenti  più  attivi  e  diversi  dal  succo  pancreatico. 
Recentemente  BlERRY  e  Frouin  (8)  dimostrarono  che  mentre  una  macerazione  acquosa 
di  mucosa  intestinale  contiene  maltasi,  amilasi  e  invertina,  il  succo  enterico  privo  di  cel- 
lule della  mucosa  contiene  soltanto  maltasi. 

Frouin  (9)  trovò  che  mentre  l'estratto  di  mucosa  intestinale  contiene  una  lipasi, 
il  succo  intestinale  ne  è  privo.  Accanto  a  queste  ricerche  ve  ne  sono  però  altre  ten- 
denti a  dimostrare  che  alcuni  fermenti  sono  presenti  tanto  nei  succhi  ghiandolari  quanto 
negli  estratti  delle  ghiandole  che  li  secernono.  Cosi  io  potei  dimostrare  che  nel  succo  in- 
testinale sterile  è  presente  una  attiva  nucleasi  (10)  che  Abderhalden  e  Schitienhelm  (11) 
avevano  ritenuto  presente  soltanto  nella  mucosi  intestinale  e  non  nel  succo.  £  quanto 

(i)  London.  Zeitsck,  f,  PhysioL  Chem.  xlvii,  368. 

la)  Fischer  e  AnDKRHALDHN.^^/j^icA. /.  Pkyuol»  Ckem,  xi.iv,  52. 

(1)  Fischer  e  Bergell.  Per.  </.  D^  Ckem,  Ges.  xxxvii,  jioj. 

(4)  Abd!(RHALDBn  e  Reinbold.  Zeit.  /.  Pkyst'ol.  Chem.  xliv,  284,  xlvi,  159. 

(5)  Abderhalden  e  Rona.  Zett.  /.  Pkystoi,  Chem.  xlvii,  359. 

(6)  Abderhalden  t  Babkin.  Zeii,  f.  Phyu'oL  Chtrn,  xlvii,  391-467.  —  Abderhalden  e  Th- 
Kt'Lici.  Ybidexn.  XLiXf  i. 

(;)  Abderhalden  e  Samveli.  Zett»  f.  Physiol.  Ckem,  xi.vii,  348.  —  Abderhalden  u.  Teruuki. 
Ibidem,  xuvti,   159. 

i%\  BiERRY  et  Frouin.  C.  R.  Ac,  Sc,^  1565,  1906. 
(9>  Fkol'ix.  C.  R,  Soc.  BioL  665,  1906. 
(io)  Foà  C.  Sulla  nucleasi  del  succo  intestinale.  Arckivto  di  Fisiologia^  iv,  98. 

(Il)    .ABDERHALDEN    U.    S(  HITTEXHEI.M.    Zrit.    f,    Pkysiol.    Ckem,    XT.VII,    45a. 
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alTerepsina  che  COHNHEIM  aveva  trovato  nell'estratto  acquoso  di  mucosa  intestinale  (i) 
essa  è  pure  presente  secondo  le  ricerche  di  Salaskin  (2)  nel  succo  intestinale. 

Accanto  dunque  al  problema  che  ho  esposto  in  principio  di  questa 
nota,  era  importante  studiarne  un  altro:  cioè  se  il  succo  intestinale 
avesse  il  potere  di  condurre  la  molecola  proteica  allo  stesso  grado  di 
scissione  al  quale  la  porta  l'erepsina  della  mucosa  intestinale. 

Recentemente  Cohnheim  (3)  studiò  l'azione  delTerepsina  della  mucosa  intestinale, 
non  già  su  polipeptidi  sintetici  e  isolati,  ma  direttamente  sui  prodotti  della  dige- 
stione gastrica  incompleta  dell' edestina  e  della  sintonina,  e  potè  dimostrare  che  il 
grado  di  scissione  della  molecola  proteica  a  cui  giunge  Terepsìna,  è  lo  stesso  eh*?  si 
ottiene  cogli  aqidi  concentrati  e  bollenti,  ed  è  dunque  praticamente  completa.  Dopo 
queste  ricerche  il  Cohnheim  riprese  con  altro  metodo  lo  studio  del  medesimo  ])r<>- 
blema  (4)  e  confrontò  la  quantità  di  arginina  che  si  pone  in  libertà  dalla  digestione 
di  una  determinata  quantità  di  sostanze  proteiche  per  opera  delPerepsina,  con  quella 
che  si  ottiene  facendo  agire  a  caldo  l'acido  solforico  al  33  %.  11  resultato  di  queste 
esperienze  si  fu  che  la  quantità  di  arginina  messa  in  libertà  nei  due  casi  era  iden- 
tica, e  che  perciò  l'azione  del  l'erepsina  poteva  considerarsi  come  completa.  Dobbiamo 
però  avvertire  che  in  queste  ricerche  il  Cohnheim  sottoponeva  all'erepsina  il  liquido 
che  fuorusciva  da  una  fistola  duodenale  in  un  cane,  dopo  un  pasto  di  carne,  e  che 
perciò  erano  presenti  ad  un  tempo  e  succo  intestinale  e  succo  pancreatico  e  bile.  Ora 
se  questo  pone  l'esperienza  del  Cohnheim  in  condizioni  più  prossime  a  quelle  in  cui 
avviene  la  digestione  nell'intestino  vivente,  non  permette  però  di  sceverare  con  sicu- 
rezza, la  parte  che  nella  digestione  è  dovuta  all'erepsina  da  quella  dovuta  agli  altri 
fermenti. 

Dalle  esperienze  di  Cohnheim  restava  così  assodato  che  la  scis- 
sione della  molecola  proteica  col  concorso  dell'erepsina  era  completa, 
ma  si  trattava  sempre  di  una  erepsina  estratta  dalla  mucosa  intestinale, 
e  si  doveva  studiare  se  un'  eguale  scissione  potesse  avvenire  anche 
per  opera  del  succo  intestinale,  perchè  la  risoluzione  di  questo  pro 
blema  ci  avrebbe  insegnato  se  la  scissione  completa  possa  avvenire 
nel  lume  intestinale,  cosicché  l'assorbimento  si  porti  sui  prodotti  ultimi 
della  digestione,  o  se  invece  si  assorbano  prodotti  non  ancora  comple- 

(i)  È  doveroso  a  proposito  dell'erepsina  di  riconoscere  che,  se^al  Cohnhuim  spetta  il  merito  d'aver 
precisato  il  modo  d'azione  di  questo  fermento,  e  di  avergli  imposto  il  nqmc  col  quale  viene  oggi  da 
tutti  designato,  la  scoperta  di  un  fermento  contenuto  nella  mucosa  intestinale  e  capace  di  scindere  i 
pcptoni,  fu  fatta  due  anni  prima  dal  Piof.  Capparelli  di  Catania,  il  quale  pubblicò  in  proposito  una 
memoria  negli  Atti  de IV Accademia  Gioeuia  di  Catania  (voi.  XII,  gennaio  1899).  Egli  partendo  come 
il  Cohnheim  dalle  precedenti  esperienza  di  Hofmkistkr  e  di  Salvigli  sulla  scomp.Tsa  dei  peptoni  dal- 
l' intestino,  fu  indotto  a  ricercare  se  questi  non  fossero  ulteriormente  scissi  da  un  fermento  contenuto 
nell'intestino,  e  riusci  infatti  ad  isolare  dall^  mucosa  intestinale  un  fermento  capace  di  compiere  tu 
vitro   la   scissione  dei  peptoni,  fermento  dunque  identico  per  la  sua  azione  all'erepsina   di    Cohnhrim. 

.2)  Salaskin.  Zeit.  f,  Fhysiol.  Chem.  xxxv,  419. 

(j)  Cohnheim.   Zur  Spaltung  der  Nahrungsciweisses  in  Darm.  Zeit.  f.  Physioi.  Ch.  xlix,  64. 

(4>  CoHNHKiM.  Zeit.  /.  Physiol.  Ch,  li,  415. 
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tamente  scissi,  e  che  si  scindono  poi  ulteriormente  nello  spessore  delle 
pareti  della  mucosa  intestinale.  Nelle  mie  ricerche  studiai  dunque  Tazione 
del  succo  intestinale  sterile,  sui  peptoni  derivanti  dalla  digestione  della 
fibrina  con  succo  pancreatico  inattivo»  dopo  avere  distrutto  colla  ebol- 
lizione il  fermento  pancreatico,  per  non  aver  presente  che  Terepsina  del 
succo  intestinale.  E  poiché  secondo  le  ricerche  di  Abderhalden  e 
RoNA  (loc.  cit.)  l'attività  del  succo  intestinale  nello  scindere  alcuni  po- 
li peptidi  varia  a  seconda  della  reazione  nella  quale  esso  agisce,  cosi 
nelle  mie  esperienze  usai  di  succo  enterico  sia  alcalino,  sia  leggermente 
acidificato  con  acido  cloridrico  diluitissimo. 


Metodo  di  ricerca. 


Ractolta  del  succo  ìtUestinaU.  —  È  noto  che  non  è  cosa  facile  aver  grandi  quan- 
tit;\  di  succo  intestinale  puro.  Le  iniezioni  di  secretina  che  Bottazzi  usò  per  attivarne 
la  secrezione  non  conseguono  sempre  un  risultato  sicuro,  ed  essendo  nocive  avrebbero 
necessitato  gran  sacrifizio  di  cani.  Per  questo, .  operato  un  cane  di  <  ansa  del  Velia  », 
mi  contentai  di  ricavare  per  parecchi  giorni  consecutivi  quella  discreta  quantità  di  succo 
che  cola  dall'ansa,  dopo  averla  stimolata  iniettandovi  entro  una  soluzione  diluiia  di 
\cido  cloridrico.  L'ansa  era  lunga  circa  60  cm  e  comprendeva  un  tratto  di  duodeno  e  un 
tratto  di  tenue.  Collocavo  dunque  l'animale  (una  cagnetta  di  io  kg,  perfettamente  gua- 
rita dell'operazione,  e  addomesticata  a  star  nell'apparecchio  di  contenzione)  in  una  spe- 
ciale cxssett»,  dove  senss  esser  legato,  né  in  modo  tormentoso  costretto,  esso  era  obbli- 
;;ato  a  rimanere  diritto  in  piedi,  permettendo  cosi  di  raccogliere  con  un  imbuto  adattato 
sotto  il  ventre  ai  due  orifizi  dell'ansa,  tutto  il  succo  che  ne  fuorusciva. 

Cominciavo  coli'  iniettare  nell'ansa  con  una  grossa  siringa  40-50  cm^  di  acido  clo- 
ridrico al  2  ^/q,  che  fuoruscendo  subito  dall'ansa  serviva  ad  un  tempo  per  lavarne  l'in- 
terno e  per  stimolare  le  ghiandole  a  secernere.  Dopo  pochi  minuti,  da  quando  aveva 
cessato  di  gocciare  la  soluzione  introdotta,  cominciava  un  lento  progressivo  gocciare  di 
succo  enterico,  un  po'  filante,  ma  chiaro,  trasparente  e  alcalino  al  tornasole.  Se  ne  po- 
tcvan  >  raccogliere  in  un'ora  circa  10-15  ^'°'*  Essendomi  propizia  la  stagione  fredda 
potei  raccogliere  il  jsucco  colato  per  molte  ore  del  giorno  e  per  parecchi  giorni  conse- 
cutivi, rinnovando  ogni  tanto  lo  stimolo  acido,  cosicché  potei  mettere  insieme,  nello 
spazio  di  due  settimane,  circa  300  cm^  di  succo  intestinale.  Di  giorno  in  giorno  ccn- 
trifagavo  e  filtravo  la  porzione  raccolta  per  liberarla  dai  dentri  ti  epiteliali,  e  di  tre  in 
tre  giorni  filtravo  il  succo  attraversa  a  candela  di  Chamberland,  sterilizzata,  per  libe- 
rarlo dai  microrganismi.  Racchiuso  poi  in  recipienti  sterilizzati,  con  l'aggiunta,  per 
maggior  sicurezza,  di  qualche  pezzo  di  canfora,  potei  conservare  il  succo  per  parecchi 
giorni,  alla  bassissima  temperatura  invernale,  senza  che  si  alterasse  per  nulla  nelle  sue 
proprietà.  Un  lieve  precipitato  formatosi  dopo  che  il  succo,  in  una  notte  di  freddo  ec- 
cessivo, si  era  congelato,  fu  allontanato  rifiltrandolo  alla  fine  della  raccolta  traverso  a 
candela. 

Raccolta  del  succo  pancreatico,  —  Ne  ottenni  da  tre  grossi  cani,  di  circa  20  kg 
ciascuno,  ;oo  cm'  raccògliendolo  sterilmente  durante  molte  ore,  da  una  fistola  tempo- 
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ranea  del  dotto  wirsunghiano,  sotto  l'azione  di  ripetute  iniezioni  di  secretino  di  cane. 
Il  succo  «ra  perfettamente  limpido  ed  incoioro, 

rr^faraziotìf  della  sostanza  da  s0ttoporr<  «all'azione  del  succo  intestinale.  —  La 
Sbrina  tratta  dal  sangue  di  cane  defìbrìnato  asetticamente,  lavata  con  acqua  bollita  ri- 
petutamente rinnovata,  e  dilacerata  con  bacchette  di  vetro  sterilizzate,  per  renderne  la 
lavatura  più  rapida,  era  in  due  giorni  completamente  sbiancata.  Una  certa  quantità  di 
fibrina  era  posta  a  digerire  con  succo  pancreatico  puro  a  38^»  in  recipienti  sterilizzati 
e  sempre  in  presenza  di  capfora.  Popò  10  giorni  di  digestione,  il  liquido  veniva  bollito 
per  annientare  il  fermento  pancreatico  e  coagulare  le  sostanze  proteiche  non  trasformate, 
poi  filtrato  e  bollito  un'altra  volta.  Esso  dava  un'intensa  reazione  del  biurelo.  popò 
raftreddaraento,  si  aggiungeva,  conservando  le  cautele  di  asepsi,  il  succo  intestinale  e  si 
ricollocava  tutto  in  recipienti  chiitsi ,  nel  termostato  a  58^.  A  capo  di  3-5  giorni  si 
procedeva  all'esame  dei  prodotti  della  digestione. 

Esame  dei  prodotti  della  digestione  col  metodo  usato  da  Cohnheim,  —  Acidifi- 
cata la  miscela  con  acido  acetico,  fi  Ixjlle  e  si  filtra.  Al  filtrato  si  aggiunge  tanto  acide» 
solforico  che  esso  vi  si  trovi  nella  concentrazione  del  5  ^/q,  e  si  precipita  con  acido  fos- 
fovolframico.  Si  filtra  e  si  dosa  col  metodo  di  Kjehldal  l'azoto  che  contiene.  Il  pre- 
cipitato lavato  una  volta  con  una  piccola  quantità  di  acido  solforico  al  5  %  più  acido 
fosfovolframico,  spremuto  tra  fogli  di  carta  da  filtro  è  trattato  con  barite,  poi  bollito 
5  ore  su  bagno  di  sabbia  con  acido  solforico  al  33  ^\^,  Se  questo  precipitato  oltre  alle 
basi  essoniche  contenesse  pure  un  polipeptide  sfuggito  all'azione  delPerepsina,  questo  ver- 
rebbe scisso  dall'acido  solforico,  e  ri  precipitando  poi  con  acido  fosfovolframico  le  basi 
essoniche  che  ne  derivassero,  si  dovrebbero  trovare  nel  nuovo  filtrato  gli  amido-acidi 
originati  dalla  scissione  del  polipeptide»  Si  precipita  adunque  con  acido  fosfovolframico 
il  liquido  proveniente  dall'  idrolisi,  dopo  avere  allotitanato  l'acido  solforico,  poi  si  filtra 
e  nel  filtrato  si  dosa  l'azoto,  tenendo  conto  che  una  piccola  quantità  d'azoto  deve  certa- 
mente trovarvlsi  e  precisamente  quella  che  è  dovuta  alla  parziale  solubilità  del  precipi- 
tato fosfovolframico  delle  basi  essoniche  (22  mg  di  azoto  per  litro). 

Esperienze. 

Esperienta  /.  -  Circa  100  g  di  fibrina  umida  di  cane  sono  posti  a  digerire  in 
termostato  con  200  cm'  di  succo  pancreatico.  Dopo  io  giorni  la  miscela  viene  acidi- 
ficata con  acido  acetico,  bollita  e  filtrata.  Il  filtrato  il  di  180  cm'  contiene  g  1,015  di 
azoto  e  dà  una  intensa  reazione  rosa  al  biureto.  Es^o  viene  neutralizzato,  poi  mesco- 
lato con  100  cm'  di  succo  intestinale.  Dopo  5  giorni  la  reazione  del  biureto  ^  scom- 
parsa. La  miscela  viene  acidificata,  bollita  e  filtrata.  Il  filtrato  è  di  240  cm'.  Esso 
viene  portato  al  5  ^/^  di  acido  solforico  e  precipitato  coft  acido  fosfovolframico.  11 
precipitato  raccolto  su  filtro  viene  lavato  con  acido  solforico  al  5  ^\^  più  acido  fosfo- 
volframico, e  il  filtrato  B  contiene  g  0,793  di  azoto,  cioè  il  78  '^/q.  Il  precipitato  asciu- 
gato fra  fogli  di  carta  da  filtro,  è  trattato  con  barite  e  bollito  per  5  ore  su  bagno  di 
sabbia  con  acido  solforico  al  33  ^/q.  Poi,  dopo  allontanato  l'acido  solforico,  si  ripreci- 
plta  con  acido  fosfovolframico,  e  si  filtra.  Il  filtrato  C  (128  cm')  contiene  g  0,071  di 
azoto,  cioè  6,99  oy^. 

Esperienza  II.  -  Circa  100  g  di  fibrina  umida  vengono  posti  a  digerire  con  200  eni^ 
di  succo  pancreatico,  e  poi  trattati  come  nell'esperienza  precedente,  salvo  che  la  dige- 
stione con  succo  intestinale  durò  in  questo  caso  tre  giorni  soltanto  invece  di  cinque. 
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Dopo  48  ore  la  reaziono  del  biureto  sebbene  molto  diminuita  era  ancora  evidente 
e  soltanto  dopo  3  giorni  era  scomparsa.  Non  riferirò  per  brevità  che  le  cifre  dell'azoto 
nei  tre  filtrati  A,  B,  C: 


Filtrato  zi    .     . 

.     N  =7v  g  i,2o6 

»         B    .     , 

•     N  =  g  0.599  cioè  49»6  »/o 

»         C     .     , 

.     N  =z  g  o,«07  cioè  17,1  O/o 

Da  questa  seconda  esperienza  risulte  che  la  digestione  ereptica  du- 
rata tre  giorni  non  era  stata  completa;  infatti  è  bassa  la  cifra  dell'azoto 
degli  amido-acidi  nel  filtrato  B,  ed  è  alta  quella  dell'azoto  degli  amido- 
acidi  nel  filtrato  C,  il  che  indica  che  l'acido  solforico  trovò  ancora  una 
quantità  discretamente  elevata  di  sostanze  proteiche  da  idrolizzare,  che 
erano  sfuggite  all'azione  del  succo  intestinale.  Queste  sostanze  che  non 
davano  la  reazione  del  biureto  e  che  precipitarono  con  acido  fosfovolfra- 
mico,  erano  con  tutta  probabilità  polipeptidi.  Se  si  considera  che  nelle 
esperienze  del  Cohnheim,  l'erepsina  contenuta  nella  macerazione  acquosa 
di  mucosa  intestinale,  agiva  per  poche  ore  soltanto  e  scindeva  comple- 
tamente i  peptoni  senza  lasciar  polipeptidi  inattaccati,  mentre  nel  no- 
stro caso  la  digestione  a  capo  di  tre  giorni  non  fu  completa,  e  lo  fu 
soltanto  dopo  5  giorni,  (esp.  i»),  si  deve  ammettere  che  l'erepsina  si 
trovasse  nelle  macerazioni  di  Cohnheim  in  più  alta  concentrazione  che 
non  nel  succo  intestinale  da  me  adoperato,  o  che  essa  fosse  più  attiva 
che  quella  contenuta  nel  succo  stesso. 

Esperienza  III,  -  Stesse  condizioni  delle  esperienze  precedenti,  salvo  che  alla  mi- 
scela di  succo  intestinale  coi  prodotti  della  digestione  del  succo  poncreatico,  venne  ag- 
giunto tanto  acido  cloridrico  —  da  portarla  ad  avere  una    reazione    debolmente   acida 

per  il  tornasole  e  la  fenolftaleina,  ma  ancora  neutra  od  alcalina  per  gli  altri  indica- 
tori (rosso  Congo,  m^tilarancio,  tropeolina  00).  Sono  queste  infatti  le  condizioni  in 
cui  la  digestione  avviene  nell'  intestino  vivente  (cfr.  la  mia  nota  Sulla  reazione  del 
eamiemito  intestinale  durante  la  digestione  dei  grassi  e  delle  sostanze  proteiche  che  segue 
qui  immediatamente  a  questa).  La  digestione  col  succo  intestinale  durò  5  giorni.  I  va- 
lori dell'azoto  furono  i  seguenti: 

Filtrato  i<     .     .     .     N  :=  g  1,402 

»         ^     .     .     .     N  =r  g   1,002  cioè  71,4  % 
>         C"     .     .     .     N  z=  g  0,063  cioè     4,5  <*/o 

Dalle  esperienze  i"  e  j"  risulta  che  l'erepsina  del  succo  intestinale 
agisce  sui  prodotti  della  digestione  triplica  della  fibrina  scindendo  gli  an- 
tìpeptoni  che  vi  sono  contenuti  fino  agli  ultimi  prodotti,  e  non  lasciando 
inattaccato  alcun  polipeptide,  cosicché  una  successiva  idrolisi  con  acido  sol- 
forico concentrato  e  bollente  non  fa  procedere  la  scissione  piti  avanti  di 
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quanto  l'aveva  prodotta  il  succo  intestinale.  Le  piccole  quantità  di  azoto 
trovate  nel  filtrato  C  dopo  l' idrolisi  con  f  acido,  sono  dovute  secondo 
CoHNHElM  alla  parziale  soluòiliià  del  precipitato  fosfo-volframico  delle 
basi  essoniche.  Il  succo  intestinale  agisce  però  con  maggior  lentezza  del- 
l'erepsina  contenuta  nella  macerazione  di  mucosa  intestinale  (confronto 
delle  mie  esperienze  con  quelle  di  Cohnheim).  //  succo  intestinale  agisce 
presso  a  poco  nello  stesso  modq  sia  in  mtzzo  alcalino,  sia  in  mezzo  leg- 
germente acido  al  tornasole. 

Dobbiamo  aggiungere  che  il  non  aver  trovato  poHpeptidi  resistenti 
all'azione  dell'erepsina  nella  digestione  della  fibrina,  fa  ritenere  che  da 
essa  non  si  formino  quei  polipeptidi  sintetici  che  Abderhalden  ed  i 
suoi  collaboratori  avevano  visto  resistere  all'azione  del  succo  duo- 
denale. 

II. 

I  Fermenti  di  un'  «  ansa  del  Vella  » 

DA    LUNGO    TEMPO    ISOLATA. 

Nelle  esperienze  sopra  riferite  usai  di  succo  intestinale  tratto  fia  un*  e  nusa  del 
Velia  »  di  recente  isolata,  cioè  nello  spazio  di  un  mese  dopo  l'operazione.  L* animale 
sopravvisse  poi  molti  mesi  in  perfetta  salute  e  non  fu  più  adoperato.  A  capo  di  6  mesi 
dalla  data  dell'operazione  credetti  potere  riutilizzare  l'animale  per  avere  del  succo  intesti- 
nale che  mi  occorreva  per  altri  scopi,  e  ne  ricavai  di  fatto  una  certa  quantità,  ma  mi 
accorsi  che  esso  era  incapace  di  attivare  il  succo  pancreatico.  Le  due  aperture  dell'ansa 
si  erano  conservate  non  soltanto  pervie,  ma  la  mucosa  appariva  rossa,  tumida  e  costan- 
temente umettata  di  succo  intestinale.  Lo  stimolo  acido  agiva  ancora  potentemente  fa- 
cendo secernere  la  mucosa  dell'ansa,  ma  il  succo  secreto  aveva  perduto  la  sua  attività 
cinasica,  poiché  in  nessuna  dose  rendeva  il  succo  pancreatico  capace  di  digerire 
un  cubo  d'albume  cotto.  Volli  allora  provare  se  il  succo  dell'ansa  avesse  conservato  il 
potere  ereptico  e  ne  aggiunsi  5  cm',  a  io  cm-  di  una  soluzione  al  0,5  ®/o  di  peptone 

WlTTE. 

Dopo  5  giorni  di  permanenza  in  termostato  a  38^  la  reazione  del  biureto,  sebbene 
diminuita  di  intensità,  era  ancora  evidente  e  non  scomparve  completamente  neppure 
dopo  dodici  giorni. 

Era  interessante  confrontare  il  succo  secreto  dell'ansa,  con  la  macerazione  acquosa 
della  mucosa  dell'ansa,  e  a  tal  uopo  sacrificai  l'animale  per  dissanguamento.  L'ansa 
appariva  libera  in  tutta  la  lunghezza  ed  in  perfetta  connessione  col  mesenterio.  Il  tratto 
in  cui  il  resto  dell'  intestino  era  stato  cucito,  appariva  soltanto  per  un  breve  cercine 
ingrossato  perfettamente  pervio.  L'ansa  era  atrofica,  e  il  diametro  dell*  intestino  che  la 
formava  era  due  terzi  soltanto  del  diametro  dei  tratti  di  intestino  contigui.  Per  con- 
frontare le  proprietà  della  mucosa  dell'ansa  con  quella  dei  tratti  contigui  dell'  intestino 
la  divisi  in  due  porzioni.  Una,  la  minore,  mi  servi  per  fare  un  infuso  acquoso  da  sag- 
giare per  la  cinasi  e  l'erepsina,  e  coll'altra  preparai  della  secretina.  La  stessa  cosa  feci  usando 
presso  a  poco  lo  stesso  peso  di  mucosa,  coi  tratti  d'intestino    contigui    all'ansa.  Ecco 
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in  breve  il  resultato  di  questa  esperienza.  La  macerazione  acquosa  della  mucosa  del> 
l'ansa  non  conteneva  cinasi  Essa  conteneva  un' erepsina  molto  più  debole  di  quella 
dell'  intestino  normale  (a  20  g  di  mucosa  aggiunsi  50  cm^  di  acqua  e  lasciai  a  sé  48  ore; 
5  cm'  del  filtrato  aggiunti  a  io  cm'  di  peptone  Witte  a  0,5  ^/q,  lasciarono  persistere 
la  reazione  rosa  del  biureto,  sebbene  fortemente  diminuita,  per  15  giorni.  A  capo  di 
24  ore  la  reazione  del  biureto  era  scomparsa  coll'erepsina  dell'  intestino  normale).  Due 
iniezioni  endovenose  di  secretina  fatte  con  la  mucosa  dell'ansa  non  produssero  alcun 
effetto  sulla  secrezione  pancreatica  in  un  cane  con  fìstola  temporanea  del  dotto  wirsun- 
ghiano.  La  secrezione  cominciò  a  farsi  abbondante  non  appena  si  iniettò  la  secretina 
fatta  con  l' intestino  normale.  All'esame  istologico  dell'ansa  la  mucosa  si  presenta  in 
tutto  normale.  Normali  i  villi  ed  il  loro  epitelio  con  cellule  caliciformi,  e  cellule  a 
bordo  striato,  normali  le  ghiandole  del  LiEBERKUEHN  con  le  cellule  caliciformi  e  le 
cellule  granulose  del  fondo. 

In  conclusione  :  un'  «  ansa  del  Velia  »  isolata  da  6  mesi  sebbene 
un  poco  atrofizzata  è  ancora  capace  di  secernere  succo  enterico  spon* 
taneaniente  e  sotto  l'azione  dello  stimolo  acido  diretto,  ma  il  succo  se- 
creto non  contiene  cinasi,  e  contiene  un' erepsina  estremamente  debole. 
Lo  stesso  dicasi  per  la  macerazione  acquosa  della  mucosa  dell'ansa. 
L'  infuso  cloridrico  di  questa,  trattato  col  metodo  della  preparazione 
della  secretina,  non  ha  azione  alcuna  sulla  secrezione  del  succo  pan- 
creatico. All'esame  istologico  la  mucosa  dell'ansa  si  presenta  in  tutto 
come  quella  dell'  intestino  tenue  normale. 
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III. 

SULLA  REAZIONE  DEL  CONTENUTO  GASTRO-INTESTINALE 
DEL  CANE  DURANTE  LA  DIGESTIONE  DEL  LATTE  E 
DELLA  CARNE. 

Ricerche  del  Dott.  Carlo  Foà,  Libero  docente  ed  assistente. 

{Da/r Isttiuio  di  Fisiologìa  di  Torino^  diretto  dal  Prof,  A,  Mosso) 


Una  nota  del  Dott.  U.  Lombroso  recentemente  pubblicata  (i), 
nella  quale  è  mosso  qualche  appunto  ad  alcune  idee  da  me  brevemente 
espresse  intorno  alla  reazione  del  contenuto  intestinale  (2),  mi  deter- 
minò a  riprendere  quelle  ricerche  che  del  primo  mio  lavoro  non  co- 
stituivano se  non  una  minima  parte.  Prima  di  esaminare  gli  appunti 
del  Dott.  U.  Lombroso,  e  le  sue  stesse  esperienze  e  conclusioni,  è 
bene  esporre  brevemente  le  esperienze  di  altri  autori  sulla  reazione  del 
contenuto  intestinale. 

Nencki  e  Zaleski  (3)  trovarono  che  il  contenuto  dello  stomaco  e  del  duodeno 
di  un  cane  dopo  5  ore  da  un  pasto  di  carne  era  acido  per  il  tornasole,  il  lacmoide,  e 
il  metilarancio»  e  cosi  pure,  sebbene  in  minor  grado,  il  contenuto  della  porzione  su- 
periore del  tenue.  Moore  e  Rockwood  (4)  ammettono  che  la  reazione  del  contenuto 
intestinale  possa  essere  talora  acida  per  un  tratto  piit  o  meno  lungo,  talora  invece 
neutra  anche  a  partir  dal  duodeno,  e  che  si  faccia  poi  acida  procedendo  verso  il  basso, 
per  lo  sviluppo  di  acidi  grassi.  Siccome  però  questa  acidità  si  rivela  soltanto  al  tor- 
nasole ed  alla  fenolftaleina,  non  può  esser  dovuto  ad  acidi  grassi  forti  (lattico,  butir- 
rico), ma  ad  acidi  grassi  deboli  (oleico,  stearico,  palmitico).  Infatti  secondo  MoORE  e 
Beroin  (5)  gli  acidi  lattico  e  butirrico  sono  indicati  dal  metilarancio,  anche  in  con- 
centrazioni debolissime  (lattico  da  Vcooooo  ^  Vsooooo'  butirrico  da  Viooooo  ^  V'isooon)- 
L* acido  oleico  e  l'acido  stearico  invece  non  reagiscono  acidi  col  metilarancio.  Ora  ap- 
punto l'acidità  del  contenuto  intestinale  non  era  indicata  dal  metilarancio. 

Moore  e  Beroin  ossservarono  che  il  liquido  che  fuoriusciva  da  una  fìstola  in- 
testinale praticata  al  disopra  del  cieco,  era  sempre  acido  alla  fenolftaleina,  alcalino  in- 
vece al  metilarancio,  e  attribuirono  questa  reazione  BÌVacido  rarhonico  libero  dlsciolto 
nel  contenuto  enterico,  provando  che  una  soluzione  di  carbonato  o  bicarbonato  sodico, 
nei  quali  sia  disciolto  acido  carbonico,  reagisce  appunto  acida  per  la  fenofcaleina  e  non 
per  il  metilarancio. 

(i)  [.OMBROSO  U.  SaU'ftzione  della  mucosa  intestinale  rispetto  agli  acidi,  ecc.  Archivio  di  Fi 
tiologia^  HI,  356,  X907. 

(2)  FoÀ  C.  Sulla  reazione  dei  liquidi  dell'organismo.  Arck.  di  Fisiologia^  in,  369,  1906. 
(j)  Nbncki  u.  Zaleski.  Zeit.  /.  Physiol.  Ch,  xxvii,  487,  1890. 

(4)  MooRK  a.  Rockwood.  Journal  of  Physiol,  xxi,  58-372,  1897. 

(5)  MoORE  a.  Bergin.  Americ,  Journal  of  Physiol,  iir,  3x6,  1899- 1900. 
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Dello  stesso  avviso  sono  Mathes  e  Marqua&dsen  (i)  e  J.  H£MM£TE&  (2)  i  quali 
dal  comportamento  diverso  della  feDoftaleina  e  del  metilarancio  concludono  che  T  acidità 
pel  contenuto  enterico  non  può  esser  dovuta  ad  acido  cloridrico  libera  né  ad  acidi 
grassi  forti,  ma  piuttosto  all'acido  carbonico  libero.  GiiXESPiE  (3)  ritiene  invece  che 
la  reazione  acida  del  contenuto  intestinale  di  fronte  alla  fenolftaleina  sia  dovuta  all'acido 
cloridrico  legato. 

Sono  dunque  tre  le  opinioni  degli  autori  sulle  cause  dell'  acidità 
del  contenuto  intestinale,  che  cioè  essa  sia  dovuta  :  ad  acidi  grassi,  o 
^V acido  carbonico  libero,  o  ^IX acido  cloridrico  legato.  Io  avevo  scritto  nel 
mio  lavoro  sopra  citato  che  l'acidità  del  contenuto  intestinale  poteva 
esser  dovuta  al  fatto  che  il  succo  pancreatico  e  il  succo  enterico  che 
avevo  trovato  avere  una  debole  concentrazione  in  OH-ioni  liberi  non 
potessero  neutralizzare  la  forte  acidità  del  succo  gastrico,  al  che  il 
Dott.  U.  Lombroso  giustamente  obbietta  che  non  è  la  reazione  attuale 
che  bisogna  considerare  nei  fenomeni  di  neutralizzazione,  ma  la  rea- 
zione potenziale  ;  e  l'alcalinità  potenziale  del  succo  pancreatico  è  molto 
forte.  Vedremo  però  come  conclusione  delle  ricerche  che  sto  esponendo 
come  se  teoricamente  gli  alcali  del  succo  pancreatico  potrebbero  forse 
neutralizzare  l'acido  cloridrico'  del  succo  gastrico,  effettivamente  ciò  non 
avvenga  nel  lume  intestinale,  e  come  assai  diverso  sia  il  considerare 
l'acido  cloridrico  libero  da  quello  legato  alle  sostanze  proteiche,  al 
quale  appunto  vedremo  esser  dovuta  la  reazione  acida  del  succo  in- 
testinale, nell'alimentazione  carnea. 

Il  Dott.  U.  Lombroso  per  istudiare  come  si  comportassero  gli 
acidi  che  si  formano  nel  tubo  gastro-enterico  rispetto  alla  mucosa  in- 
testinale, introduceva  acidi  di  diversa  natura  in  un'  «  ansa  del  Velia  » 
e  studiava  se  essi  vi  permanessero,  o  scomparissero.  Trovò  che  scom- 
paiono in  breve  tempo  l'acido  cloridrico,  l'acido  lattico  e  l'acido  car- 
bonico, mentre  l'acido  oleico,  sciolto  nella  bile,  permane  tal  quale  lungo 
tempo  nell'ansa.  Lombroso  concluse  da  queste  esperienze  che  l'acidità 
<iel  contenuto  intestinale  è  probabilmente  dovuta  agli  acidi  grassi  su- 
periori messi  in  libertà  durante  la  digestione.  Aggiunge  però  egli  stesso 
che  questi  acidi  provocano  un'abbondantissima  secrezione  di  succo  en- 
terico, e  se  si  pensa  che  essi  portano  questa  loro  azione  sopra  tutta 
la  lunghezza  del  tenue,  e  non  solo  sopra  il  breve  tratto  che  costituisce 
«  l'ansa  del  Velia  »  sarà  lecito  supporre  che  essi  possano  venire  neu- 
tralizzati dal  succo  enterico  di  cui  hanno  provocato  la  secrezione. 

(s)  Mathes  a.  Marquaadsbn.  Verh»  des  Cong.  /.  Inn,  Medic.^  358,  aprile  1898, 
(a)  Hbmmktkr  J.  PJlugerU  Arck,  lxxxi,  153,  1900. 
(3)  GiLLESPre.  Proc,  of  the  Roy,  Soc.  LXii,  5,  1897. 
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A  me  pare-  tuttavia  che  questi  metodi  indiretti  non  siano  i  più 
atti  a  farci  capire  quali  siano  i  fenomeni  che  avvengono  realmente 
neir  intentino  durante  la  digestione,  e  che  valga  molto  meglio  il  por- 
tare la  ricerca  direttamente  sul  contenuto  intestinale,. piuttostochè  fare 
induzioni  in  base  ad  esperienze,  che  non  realizzano  esattamente  le  con- 
dizioni esistenti  in  natura.  Perciò  eseguii  alcune  esperienze  sul  cane 
studiando  là  reazione  del  contenuto  dèlio  stomaco  e  dell'intestino  dopo 
un  pasto  di  carne,  e  dopo  un  pasto  di  latte,  scegliendo  questi  due  ali- 
menti per  avere  in  un  caso  prevalenza  di  sostanze  proteiche,  nell'altro 
prevalenza  di  grassi. 

Rivolsi  la  ricerca  su  questi  punti  essenziali  : 

i<^  Còme  si  comporta  la  reazione   del   coiltenuto  gastro-intesti- 
nale nei*  suoi  vari  tratti  di  fronte  ai  diversi  indicatori  ? 

20  Esiste  acido  cloridrico  libero  ? 

30  Esiste  acido  lattico  o  altri  acidi  grassi  forti  e  deboli  ? 

4«  La  eventuale  acidità  di  fronte  a  certi  indicatori  può    essere 
attribuita  all'acido  carbonico  libero,  o  all'acido  cloridrico  legato  ? 

Metodo. 

Sacrificato  Tanimale  alcune  ore  dopo  il  pasto  si  isolano  con  legature  lo  stomaco^ 
il  duodeno,  e  due  porzioni  del  tenue  corrispondenti  ciascuna  alla  metà  della  sua  lun- 
ghezza. Versato  il  contenuto  su  filtro,  se  ne  tengono  separati  i  filtrati  e  si  saggiano 
coi  diversi  indicatori  O^^cmoide,  tornasole,  fenolftaleina,  rosso  Congo,  metilarancio,  vio- 
letto di  genziana,  tropeolina  00,  acido  rosolico). 

La  presenza  à&W acido  cloridrico  libero  oltre  che  col  rosso  di  Congo  e  il  violetta 
di  genziana  era  saggiata  col  reattivo  di  Gruenzburg,  perchè  il  rosso  di  Congo  è  pure 
discretamente  sensibile  agli  acidi  grassi  forti,  e  la  reazione  col  violetto  di  genziana 
non  avviene  in  presenza  di  peptoni.  La  presenza  di  acidi  grassi  fu  saggiata  nel  seguente 
modo.  Fatto  l'estratto  etereo  dei  diversi  campioni,  evaporato  Tetere,  si  riprende  il  re- 
siduo con  carbonato  sodico.  Si  scuote  poi  con  etere  in  un  imbuto  di  separazione  per 
allontanare  i  grassi  neutri  eventualmente  presenti,  e  se  vi  erano  acidi  grassi  si  ottiene 
una  soluzione  di  saponi  precipitabili  con  acido  solforico. 

Il  residuo  dell'estratto  etereo  disciolto  in  acqua,  saggiato  col  reattivo  di  Uffel- 
MANN,  può  dirci  se  vi  sia  acido  lattico.  Altri  acidi  grassi  solubili  in  acqjia  non  ven- 
gono in  questo  modo  svelati  perchè  il  reattivo  di  Ufkelmann  non  dà  una  colorazione 
specifica  giallo-canerina  che  coll'acido  lattico,  mentre  moltissime  altre  sostanze  di  varia 
natura,  acide  e  non  acide  lo  decolorano  o  gli  fanno  assumere  un  debole  colorito  rancinto 
ben  diverso  dal  giallo  che  assume  con  l'acido  latti<^o. 

La  presenza  di  acidi  grassi  può  essere  pure  saggiata  riprendendo  il  residuo  etereo 
con  una  miscela  di  alcool  ed  etere  resa  azzurra  con  tintura  di  alcana  che  diviene  rossa 
in  presenza  di  acidi  grassi.  Per  saggiare  l'influenza  àtW acido  carbonico  che  si  trova 
disciolto  nel  contenuto  intestinale  sulla  reazione  di  questo,  studiai  se  la  reazione  non  si 
modificasse,  facendo  gorgogliare  idrogeno  per  un  certo  tempo,  a  fine  di  allontanare  l'acido 
carbonico.  Alcune  esperienze  preliminari  mi  avevano  infatti  dimostrato  che  facendo  pas- 
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«are  traverso  ad  una  soluzione  di  bicarbonato  o  di  carbonato  sodico  una  corrente  di 
anidride  carbonica,  la  reazione  del  liquido  diveniva  acida  per  la  fenolftaleina  e  in  minor 
grado  per  il  tornasole,  il  lacmoide  e  l'acido  rosolico,  ma  che  essa  ritornava  alcalina 
anche  per  questi  indicatori,  allontanando  l'acido  carbonico  con  una  corrente  di  idro- 
geno. Il  fenomeno  avviene  ugualmente  se  nella, soluzione  di  carbonato  sodico  sono  pre> 
senti  sostanze  proteiche,  come  albume  d'uovo  o  succo  di  carne,  ma  in  quest'ultimo  caso 
occorre  aggiungere  una  quantità  maggiore  di  carbonato  sodico  per  avere  la  soluzione 
originale  alcalina,  in  causa  dell'acidità  propria  del  succo  di  carne. 

Esperienze. 
Alimentazione  lattea. 

Esperienza  I,  -  Ad  un  cane  di  kg  io  si  dà  a  bere  circa  un  litro  di  latte.  Dopo 
quattro  ore  e  mezza,  sacrificato  l'animale,  si  isolano  con  legature  lo  stomaco,  il  duo- 
deno e  le  due  metà. del  tenue.  Raccolti  separatapiente  i  61trati  si  saggia  la  reazione 
coi  diversi  indicatori  : 


Contenuto 
gastrico 


/  lacmoide 
fenolftaleina 
tornasole  (cartina) 
metilarancio 
rosso  Congo 

violetto  di  genziana 
tropeolina  00 
acido  rosolico 


Contenuto 
duodenale 


acido 
per 


/  fenolftaleina 


tornasole  (cartina) 


alcalino  per  tutti  gli  altri  in- 
dicatori. 


Il  contenuto  delle  due  porzioni  del  tenue  aveva  le  stesse  reazioni  del  contenuto 
duodenale,  salvo  che  il  contenuto  della  porzione  più  bassa  aveva  reazione  molto  più 
debolmente  acida  alla  cartina  di  tornasole  neutra. 

Reazione  di  Gruenzburg  negativa  cosi  per  il  contenuto  gastrico  come  per  quello 
dei  vari  tratti  dell'  intestino. 

Reazione  di  Uffelmann  positiva  pel  contenuto  gastrico,  negativa  per  il  contenuto 
intestinale.  Nella  prova  degli  acidi  grassi  per  saponificazione  si  ebbe  nel  contenuto  dei 
vari  tratti  di  intestino  una  scarsissima  precipitazione  di  saponi  con  acido  solforico. 
Un'attiva  corrente  d'idrogeno  prolungata  per  mezz'ora  circa  non  produce  alcuna  mo- 
dificazione di  reazione  in  nessuno  dei  campioni  esaminati. 

Esperienze  II  e  III,  -  Identiche  alla  precedente  come  risultato,  salvo  che  per 
queste  fu  omessa  la  prova  dei  saponi.  Anche  in  queste  esperienze  si  notò  la  differenza 
di  reazione  fra  contenuto  gastrico  e  duodenale  di  fronte  al  rosso  Congo  e  al  metilarancio 
coincidente  con  la  presenza  di  acido  lattico  nello  stomaco  e  non  nell'  intestino.  Mancò 
sempre  l'acido  cloridrico  libero  anche  nel  contenuto  gastrico,  e  l' idrogeno  non  ebbe 
azione  sulla  reazione  del  contenuto  intestinale. 

Alimentazione  carnea. 

Esperienza  I.  -  Un  cane  di  8  kg  venne  tenuto  a  digiuno  per  48  ore,  poi  gli  si 
diedero  a  mangiare  400  g  di  carne  di  vitello  magra  e  tritata.  Dopo  7  ore  l'animale 
renne  sacrificato.  Lo  stomaco  conteneva  pochissimi  residui  di  alimento  in  parte  digerito, 
e  una  certa  quantità  di  liquido. 
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Si  raccolsero  i  quattro  campioni  come  nelle  esperienze  precedenti  : 

(  tornasole 
acido  per   '  .^    ,  . 

(  fenolftaleina 

neutro  per  lacmoide 

Contenuto  ^^  ^osso  Congo 

,     ,,         I  violetta  genziana 
alcalino     1  ,. 

*  tropeolina  00 

\  acido  rosolico 

metilarancio. 

Lo  stesso  risultato  diedero  i  contenuti  delle  tre  porzioni  di  intestino,  salvo  che 
la  loro  acidità  per  il  tornasole  (cartina)  era  meno  forte  di  quella  del  contenuto  gastrico. 

La  prova  di  Grusnzburg  fu  sempre  negativa.  Negativa  la  ricerca  dell'acido  lat- 
tico e  di  altri  acidi  grassi  cosi  nello  stomaco  come  nell'  intestino.  L' idrogeno  non  ap- 
portò nessuna  modificazione  nella  reazione  dei  liquidi  in  esame. 

Esperienza  II,  -  Identica  alla  precedente  con  identici  risultati  :  mancanza  di  acido 
cloridrico  libero,  di  acidi  grassi,  nessuna  influenza  di  una  corrente  di  idrogeno  sulla 
reazione  che  era  acida  soltanto  per  il  tornasole  e  la  fenolftaleina;  e  tutto  ciò  cosi  per 
il  contenuto  gastrico,  come,  sebbene  meno  intensamente,  per    il    contenuto   intestinale. 

Esperienza  III,  -  Identica  alle  precedenti  con  identici  risultati,  salvo  che  il  cane 
era  stato  tenuto  per  due  settimane  ad  esclusiva  alimentazione  carnea,  dandogli  a  man- 
giare mezzo  kg  di  carne  di  cavallo  ogni  giorno.  Il  cane  fu  sacrificato  4  ore  dopo  l'ul- 
timo pasto  di  500  g  di  carne  magra  e  triturata.  La  digestione  gastrica  non  era  compiuta 
ancora,  e  si  trovò  nello  stomaco  della  carne  non  digerita,  ma  non  acido  cloridrico  li- 
bero rivelabile  col  reattivo  di  Gruenzburo,  né  acidi  grassi  in  alcune  porzioni  del  tubo 
gastro-enterico. 

Riassumiamo  ora  i  risultati  di  queste  esperienze  e  vediamo  di  in- 
terpretarli. 

Così  nell'alimentazione  lattea  come  dopo  un  pasto  di  carne  non 
si  trova  nel  cane  acido  cloridrico  libero  né  nello  stomaco,  né»  nell'  in- 
testino. La  stessa  osservazione  fece  di  recente  A.  Mueller  (i)  ed  ave- 
vano fatta  prima  di  lui  altri  autori.  Questo  risultato  è  dunque  ben 
diverso  da  quello  che  si  verifica  nell'uomo,  dove  il  contenuto  gastrico 
dopo  qualsiasi  alimentazione  dà  sempre  col  reattivo  di  Gruenzburg, 
reazione  positiva. 

É  questo  un  punto  da  ritenersi  bene,  perchè  esso  dimostra  che 
non  è  lecito  far  leggi  generali  in  proposito,  e  che  ciò  che  si  dice  per 
il  cane,  non  vale  per  Tuomo,  né  forse  per  altri  animali  (*).  Il  fatto 
ha  poi  notevole  importanza  anche  per  determinare  la  reazione  del  con- 
tenuto intestinale.  Infatti  in  alcuni  casi  di  fistole  duodenali  nell'uomo 

(X)  MuRLLRR  A.  PJluger^s  Arck,  cLxni,  1x6,    XQ07. 

(*)  Lang  {Biockem,  Zetisch.,  240,  1906)  trovò  acido  clorìdrico  libero  nello  stomaco  di  coniglio, 
e  non  in  quello  di  gatto,  dopo  il  pasto. 
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si  trovò  sempre  che  il  liquido  che  fuoriusciva  dalla  fistola  era  fortemente 
acido  (v.  fra  gli  altri  un  caso  riferito  da  Nencki  e  Zaleski,  loc.  cit.). 

Vedemmo  che  la  reazione  del  contenuto  gastrico  del  cane  dopo 
un  pasto  è  acida  soltanto  per  la  fenolftaleina  e  per  il  tornasole,  non 
per  gli  altri  indicatori,  e  che  la  stessa  reazione  presenta  il  contenuto 
dell' intestino  per  un  lungo  tratto. 

Vedemmo  che  questa  reazione  acida  per  i  due  indicatori  suddetti 
non  può  essere  dovuta  né  all'acido  cloridrico  libero,  né  ad  acidi  grassi, 
né  all'acido  carbonico:  l'unica  ipotesi  possibile  è  che  essa  sia  dovuta 
all'acido  cloridrico  legato  con  le  sostanze  proteiche  della  carne.  Volli 
allora  vedere  quale  fosse  la  reazione  di  miscele  di  acido  cloridrico  e 
di  sostanze  proteiche  di  fronte  a  differenti  indicatori,  e  sempre  in  re- 
lazione colla  reazione  di  Gruenzburg.  È  facile  vedere  che  miscele 
nelle  quali  vi  sia  anche  una  sola  parte  di  succo  di  carne  spremuto  col 

torchio,  o  di  albume  d'uovo,  su  tre  parti  di  acido  cloridrico  — ,  non 

IO 

danno  la  reazione  di  Gruenzburg,  né  indicano  reazione  acida  col 
rosso  Congo  e  col  violetto  di  genziana,  mentre  reagiscono  acide  sol- 
tanto per  la  fenolftaleina  e  il  tornasole  (cartina).  Quando  alla  miscela 
si  aggiungono  maggior  quantità  di  acido  cloridrico  (nelle  mie  espe- 
rienze :  una  parte  di  succo  di  carne  su  4  di  acido  cloridrico  — )  com- 
ic 

pare  la  reazione  di  Gruenzburg  e  allora  contemporaneamente  diven- 
gono positive  le  reazioni  col  rosso  Congo  e  col  violetto  di  genziana. 
Questa  esperienza  rende  dunque  molto  verosimile  che  la  reazione  del 
bolo  alimentare  di  fronte  alla  fenolftaleina  e  al  tornasole  debba  attri- 
buirsi all'acido  cloridrico  legato  con  le  sostanze  proteiche  della  carne. 
Questa  conclusione  si  accorda  dunque  con  quella  di  Gillespie  e 
con  quella  di  Mueller,  ed  esclude  la  partecipazione  così  di  acidi  grassi 
come  dell'acido  carbonico  disciolto.  D'altra  parte  vedemmo  che  la  rea- 
zione del  contenuto  gastrico  del  cane  nell'alimentazione  lattea  é  acida 
anche  per  il  rosso  Congo  e  per  il  metilarancio,  sebbene  manchi  l'acido 
cloridrico  libero.  L'aver  trovato  però  acido  lattico  nel  contenuto  ga- 
strico ci  spiega  queste  reazioni  ;  e  nell'  intestino  ove  l'acido  lattico 
mancava,  la  reazione  era  divenuta  alcalina  per  questi  due  ultimi  in- 
dicatori. Le  soèe  sostanze  che  potrebbero  spiegare  il  comportamento  di 
fronte  ai  diversi  indicatori,  sono  l'acido  carbonico  e  gli  acidi  grassi 
deboli  (margarico,  stearico,  palmitìco,  oleico).  Abbiamo  escluso  entrambi 
questi  fattori  nell'alimentazione  carnea  ;  dopo  un  pasto  di  latte  é  però 
probabile  che  accanto  alla  causa  principale  di  acidità  per  la  fenolfta- 
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leina  e  il  tornasole  che  è  Tacido  cloridrico  legato,  contribuiscano  pure, 
sebbene  in  minor  grado,  alcuni  acidi  grassi  formatisi  nella  digestione 
del  latte  ;  e  che  infatti  trovammo  in  piccola  quantità  nel  contenuto  del- 
l' intestino. 

Per  spiegare  come  avvenga  che  l'acidità  del  bolo  alimentare  dopo  un 
pasto  di  carne  (dovuta  unicamente  all'acido  cloridrico  legato),  non  venga 
neutralizzata  dagli  alcali  del  succo  pancreatico  e  del  succo  enterico, 
dobbiamo  ammettere  che  l'acido  cloridrico  legato  si  comporti  nell'  in- 
testino diversamente  dall'acido  cloridrico  libero  che  il  Dott.  U.  Lom- 
broso vide  scomparire  molto*  presto  dall'  ansa  intestinale  nella  quale 
era  stato  introdotto.  Già  il  Lombroso  stesso  (pag.  361)  constatò  che  se 
nell'ansa  viene  introdotto  non  dell'acido  cloridrico  libero  m^^  del  succo 
gastrico  in  cui  una  parte  dell'acido  cloridrico  è  legato  alla  pepsina,  esso 
si  neutralizza  solo  in  parte,  e  impiegando  maggior  tempo  che  l'acido 
cloridrico  libero.  Io  ripetei  l'esperienza  del  Dott.  Lombroso  introdu- 
cendo in  un*  «  ansa  del  Velia  »  20  cm'  di  una  miscela  di  succo  spre- 
muto di  carne  di  vitello  e  di  acido  cloridrico  — ,  tale  che  essa  reagiva 

IO 

acida  per  la  fenolftaleina  e  per  il  tornasole,  alcalina  per  tutti  gli  altri 
indicatori,    e    la    reazione  di  Gruenzburg  era  negativa.  Occorrevano 

4,8  cm'  di  NaOH  —  su  io  cm'  di  mìA:ela  per  far  arrossare  la  fenolfta- 
10 

leina.  Legato  il  cane  in  posizione  orizzontale  e  supino,  il  liquido  in- 
trodotto nell'ansa  non  poteva  fuoriuscire.  Lo  lasciai  dall'ansa  un'ora 
e  mezza  e  poi  lo  estrassi.  Esso  reagiva  ancora  acido  per  la  fenolfta- 
leina e  per  il  tornasole,  e  io  cm^  di  esso  esigevano  3,2  cm'  di  NaOO  — 

per  arrossare  lo  fenolftaleina. 

Il  liquido  era  dunque  stato  neutralizzato  solo  in  minima  parte. 

Ma  anche  a  voler  prescindere  da  questa  esperienza  che,  come  dissi 
in  principio,  si  compie  in  condizioni  assai  diverse  da  quelle  che  esistono 
nel  corso  di  una  normale  digestione,  avendo  trovato  che  il  contenuto 
intestinale  reagisce  acido  per  fenolftaleina  e  tornasole,  e  non  potendo 
attribuire  agli  acidi  grassi,  né  all'acido  carbonico  questa  acidità,  è  ne- 
cessario ammettere  che  essa  sia  dovuta  all'acido  cloridrico  secreto  dallo 
stomaco,  e  legato  colle  sostanze  proteiche  dell'alimentazione.  Questa 
acidità  non  verrebbe  neutralizzata  nell'  intestino  né  dal  succo  pancrea- 
tico né  dal  succo  intestinale. 

In  questo  senso  io  debbo  dunque  modificare  quanto  avevo  inci- 
dentalmente asserito  nell'altro  mio  lavoro  sopra  citato. 
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Conclusioni. 

Nello  stomaco  e  neir  intestino  di  un  cane  nutrito  a  carne  o  a  latte 
a  differenza  di  quanto  avviene  nell'uomo,  non  si  trova  mai  acido  clori- 
drico libero. 

Dopo  un  pasto  di  carne  la  reazione  così  nel  contenuto  gastrico, 
come,  sebbene  in  minor  grado,  quella  del  contenuto  intestinale  è  acida 
alla  fenolftaleina  e  al  tornasole.  Dopo  un  pasto  di  latte  il  contenuto 
gastrico,  e  soltanto  questo,  è  pure  acido  per  il  rosso  Congo  e  per  il 
metilarancio. 

Nel  primo  caso  la  reazione  acida  in  mancanza  di  HCl  libero  non 
può  essere  attribuita  neppure  ad  acidi  grassi,  o  all'acido  carbonico  li- 
bero, come  vorrebbero  Moqre  e  Rockwoad,  Moore  e  Bergin,  U.  Lom- 
BROSOj  Hemmeter  ed  altri,  e  deve  attribuirsi  all'acido  cloridrico  le- 
gato con  le  sostanze  proteiche.  Neil*  alimentazione  lattea  la  reazione 
acida  del  contenuto  gastrico,  di  fronte  al  rosso  Congo  e  al  metilarancio 
in  assenza  di  HCl  libero,  è  dovuta  ad  acido  lattico,  e  quella  del  con- 
tenuto intestinale  principalmente  all'  acido  cloridrico  legato,  ma  forse 
anche  in  piccolissima  parte  ad  acidi  grassi  deboli  derivanti  dalla  di- 
gestione del  latte.  L'acidità  dell  acido  cloridrico  legato  per  la  fenolfta- 
leina e  il  tornasole  non  viene  dunque  neutralizzata  lungo  il  tubo  ga- 
stro-enterico, né  dal  succo  pancreatico,  né  dal  succo  intestinale. 
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IV. 

RICERCHE   SULLA   LATTASI 

del  Dott  PiET&o  Sisto,  Assistente. 

MEMORIA  SECONDA. 

{ittituto  di  PaioUgùi  Specials  Medica  Diwtottrativa  «  di  CJim'ca  Medica  Prepedemiica 
della  R,  Univertiià  di  Torini,  dirette  dal  Pre/.  A,  Cecemi) 


In  questo  stesso  periodico  ho  pubblicato  (i)  i  risultati  di  alcune 
mie  ricerche  sperimentali,  eseguite  nel  Laboratorio  di  Fisiologia  di 
Torino,  sulla  lattasi,  fermento  di  origine  intestinale,  che,  scindendo  il 
lattosio  in  glucosio  e  galattosio,  rende  utilizzabile  tale  zucchero,  che, 
non  potrebbe  essere  dai  tessuti  assimilato. 

Avendo  io  in  seguito  potuto  avere  per  cortesia  del  Prof.  Ceconi, 
a  mia  disposizione  l'abbondante  materiale  della  Clinica  Medica  Pro- 
pedeutica di  Torino,  volli  proseguir^  in  tali  ricerche,  specialmente 
per  quanto  riguarda  alcuni  punti  assai  interessanti  per  la  patologia 
umana,  che  dimostrano  anche  la  grande  importanza  pratica  dell'ar- 
gomento. 

Essendo  al  Porcher  (2)  riuscito  di  dimostrare  la  presenza  della 
lattasi  nelle  feci  di  giovani  mammiferi  ed  all'ORBAN  (3)  nelle  feci  di 
bambini  lattanti,  io  volli  anzitutto  ricercare  la  lattasi  nelle  feci  del- 
l'uomo in  varie  età  ed  in  rapporto  con  vari  modi  di  alimentazione. 

La  presenza  della  lattasi  veniva  valutata  tenendo  conto  del  vario 
potere  delle  feci  di  scindere  in  vitro  il  lattosio  in  glucosio  e  galattosio. 

I  metodi  di  cui  io  feci  uso,  che  non  si  allontanano  del  resto  da 
quelli  cui  ricorsero  i  vari  autori  che  si  occuparono  deirargomento,  sono 
quelli  stessi  che  ho  descritto  nella  precedente  memoria  e  su  cui  credo 
inutile  ritornare. 

I  risultati  della  prima  serie  di  ricerche  sono  in  breve  riassunti 
nella  tabella  I  a  pagina  43. 

Come  appare  da  questo  specchietto,  nel  meconio  del  neonato  che 
non  ha  ancora  ingerito  alcun  alimento,  non  esiste  lattasi;  questa  in- 
comincia a  comparire  assai  presto  coir  iniziarsi  dell'alimentaaMMie  hittea, 
è  presente  e  quasi  sempre  molto  abbondaste  nell'adulto,  sia  che  esso 
faccia  uso  continuo  di  latte,  sta  che  esso  da  lungo  tempo  faccia  uso 
di  una  dieta  priva  di  lattosio.  Noi  conosciamo,  dalle  ricerche  di  vari 
autori,  come  l' intestino  si  adatti  a  produrre  lattasi  appena  l'organismo, 
introducendo  del  lattosio,  abbia  bisogno  del  fermento  che  lo  scompone; 
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e  noi  sappiamo  pure  che  questo  potere  di  adattamento,  che  si  osserva 
anche  in  animali  che  normalmente  non  fanno  mai  uso  del  latte  (uccelli), 
come  risulta  da  ricerche  mie  che  trovano  la  loro  conferma  in  quelle  del 
Plimmer  (4),  è  molto  spiccato  nei  mammiferi.  Però  mentre  in  genere  nei 
mammiferi  adulti  la  lattasi  scompare  dopo  un  certo  tempo  che  la  dieta  è 
priva  di  latte,  questo  nell'uomo  non  avviene,  o  se  mai,  avviene  solo  a 
grande  intervallo  di  tempo.  Forse  ciò  è  dovuto  al  fatto  che  l'uomo  fra 
tutti  i  mammiferi  è  l'unico  che  per  tutta  la  vita  continui,  almeno  nei  no- 
stri paesi,  nella  grande  maggioranza  dei  casi,  a  fare  uso  del  latte;  e  pro- 
babile quindi  che  si  tratti  non  solo  di  un  adattamento  individuale,  ma 
di  un  adattamento  di  tutta  la  specie,  che  in  certo  qual  modo  si  tra- 
smetterebbe per  eredità. 


Tabella  I. 


Numero 
d' ordine 

1 

NOMB 

Età 

Lattasi  nbllb  feci 

Osservazioni   dietetiche 

N.N. 

2  ore 

assente 

non  ha  ancora  preso  alcun  alimento 

1 

N.N. 

24  ore 

id. 

idem 

N.N. 

id. 

id. 

idem 

i 

N.N. 

5  giorni 

id. 

da  4  giorni  prende  latte 

N.N. 

5  giorni 

scarsa 

idem 

B.  G. 

24  anni 

scarsa 

dieta  mista  quasi   priva   di  latte 

G.  P. 

20  anni 

abbondante 

dieta  mista  con  300  g  latte  al 
giorno  da  vari  mesi. 

8 

S.  P. 

27  anni 

id. 

dieta  mista  con  100  g  di  latte 
al  giorno  da  vari  mesi. 

9 

S.  P. 

id. 

id. 

da  44  giorni  dieta  priva  di  latte 

10 

S.  P. 

id. 

id. 

da  no  giorni  dieta  priva  di  latte 

Questo  fatto  della  presenza  della  lattasi  nelle  feci  potrebbe  parere 
in  aperta  contraddizione  con  quanto  alcuni  autori  come  ad  esempio 
il  Dastre  (5)  hanno  dimostrato,  che  cioè  il  succo  intestinale  puro  non 
contiene  della  lattasi.  Questo  fatto,  unitamente  alla  dimostrazione  della 
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lattasi  nella  mucosa  intestinale,  aveva  indotto  alcuni  autori  a  pensare 
che  la  scomposizione  del  lattosio  avvenisse  durante  Tassorbi  mento  at- 
traverso alle  pareti  intestinali.  Questa  ipotesi  cade  dinanzi  alla  dimo- 
strazione della  lattasi,  capace./»  vitro  di  scindere  il  lattosio,  nelle  masse 
fecali.  La  jcontraddizione  di  questo  fatto  con  le  ricerche  del  Dastre 
a  me  pare  più  apparente  che  reale.  Infatti,  è  possibile  che  nel  succo 
enterico  puro  non  si  trovi  della  lattasi,  dato  che  tali  esami  debbono 
essere  praticati  su  animali,  e  che  per  ottenere  del  succo  enterico  puro 
è  necessario  ricorrere  a  maneggi  operatori  tutt' altro  che  indifferenti, 
che  possono  alterare  non  tanto  V  irrorazione  quanto  T  innervazione  del- 
l'ansa e  più  ancora  dato  che  il  succo  enterico  puro  proviene  natural- 
mente da  parti  dell'  intestino  sulle  quali  non  passa  il  cibo,  fatto  questo 
a  mio  avviso  molto  importante.  Invece  nelle  feci  noi  troviamo  un  succo 
enterico  perfettamente  normale  quale  realmente  viene  secreto  quando 
a  contatto  della  mucosa  intestinale  si  trova  l'alimento  che  è  lo  stimolo 
normale  della  secrezione  del  succo,  il  quale  succo  è  più  o  meno  ricco 
di  fermenti  a  seconda  che  più  o  meno  ne  richiede  il  genere  di  ali- 
mentazione. 

Il  Porcher(2)  ha  fatto  l'importante  osservazione  che,  quando  i 
giovani  mammiferi  sono'affetti  da  diarrea,  le  loro  feci  contengono  grandi 
quantità  di  lattosio,  mentre  le  feci  normali  non  ne  contengono  affatto  ; 
e  le  orine  che  normalmente  contengono  quantità  insignificanti  di  lat- 
tosio vengono  a  poco  a  poco  a  contenerne  quantità  notevoli.  Questi 
reperti  permisero  al  Porcher  di  concludere  che  nello  stato  anormale 
della  mucosa  intestinale,  l'assorbimento  del  lattosio  ingerito  non  è  com- 
pleto per  la  diminuzione  della  quantità  di  lattasi  da  quella  secreta;  e 
che  il  lattosio  in  parte  passa  inalterato  nelle  feci  ed  in  parte  viene  as- 
sorbito, ma  non  potendo  essere  fissato  dai  tessuti,  viene  eliminato  per 
via  renale. 

Langstein  e  Steinitz  (6),  per  quanto  riguarda  il  bambino  lattante, 
vengono  a  conclusioni  alquanto  diverse,  riscontrando  in  tutti  i  casi,  anche 
nelle  affezioni  più  gravi  del  tubo  gastro-intestinale,  la  presenza  di  lat- 
tasi nelle  feci:  riconoscono  però  che  nelle  forme  più  gravi,  non  tutto 
il  lattosio  può  venire  scomposto,  ma  una  parte  passa  inalterata  nelle 
orine. 

Questi  dati  contradditori  mi  spinsero  a  fare  delle  ricerche  su  tale 
questione  che  ha  un'  importanza  notevole  di  valore  teorico  e  pratico. 

Se  i  fatti  osservati  dal  Porcher  fossero  direttamente  riferibili  alla 
patologia  umana,  noi  dovremmo  concludere  che  ogni  qualvolta  esiste  un 
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processo  diarroico,  indice  di  una  lesione  degli  epiteli  intestinali,  T  inte- 
stino non  dovrebbe  secernere  più  che  quantità  insignificanti  di  lattasi 
ed  il  lattosio  ingerito  rimarrebbe  quasi  completamente  inutile  per  l' in? 
dividuo.  Ora,  nella  clinica,  noi  ci  troviamo  spesso  di  fronte  ad  indi- 
vidui affetti  da  processi  intestinali,  generalmente  di  natura  infiamma- 
toria, e  specialmente  dell'ileo  che  pare  sia  la  parte  dell' intestino  più 
ricca  in  lattasi,  nei  quali,  per  concetti  da  lungo  tempo  adottati  in  te- 
rapia è  necessario  imporre  una  dieta  liquida  a  base  lattea.  Questo 
succede  particolarmente  nell'  ileo-tifo  in  cui  abitudini,  sulla  cui  oppor- 
tunità si  potrebbe  discutere,  ma,  specialmente  da  noi  fortemente  radi- 
cate, ci  costringono  a  sostenere  le  forze  dell'  individuo  talora  per  mesi 
con  esclusiva  introduzione  di  latte.  Alcuni  clinici  anzi  come  il  Levden 
all'abbondante  dieta  lattea  (2  litri  al  giorno)  di  cui  noi  sogliamo  far 
uso,  aggiungono  ancora  quantità  notevoli  di  lattosio  (g  200  al  giorno). 
Se  quindi  il  lattosio  in  tali  stati  che  sono  quasi  sempre  fortemente 
diarroici,  venisse  eliminato  per  le  feci  e  per  le  orine,  ossia  non  po- 
tesse essere  utilizzato,  ne  verrebbe  dì  conseguenza  la  necessità  di  mo- 
dificare la  dieta,  perchè,  se  somministrando  due  litri  di  latte  noi  for^ 
niamo  all'  individuo  circa  1400  calorie,  quantità  appena  sufficiente^ 
questa  diverrebbe  assolutamente  troppo  scarsa  quando  la  parte  di 
calorie,  circa  200  che  spetta  ai  100  g  di  lattosio  contenuti  in  2. litri 
di  latte,  non  potesse  essere  utilizzata  dall'organismo.  Queste  deduzioni 
teoriche,  che  mi  paiono  tutt'altro  che  prive  di  importanza,  mi  indus- 
sero a  fare  una  serie  di  ricerche  su  ammalati  di  ileo-tifo.  L'esito  delle 
mie  ricerche  è  riassunto  nella 


Tabella  II. 


li 

Z=3 

XONB 

Età 

Giorno  di 
malattia 

Aspetto 
delle  feci 

1    Lattasi 
nelle  feci 

OSSBRVAZION'I    DIBTBTICHK 

1 

C.B. 

23 

LVI 

diarroiche 

abbond. 

Da  41   giorni  2  litri  di  latte. 

2 

G.  P. 

2S 

XXIV 

diarroiche 

abbond. 

Da  22       ».    »      »        •       » 

1     ^ 

B.  S. 

18 

VII 

diarroiche 

abbond. 

Da     7        •        »     »       »       » 

' 

id. 

18 

XXI 

formate 

abbond. 

Dopo  15  g.  di  dieta  lattea,  da 
6  g.  dieta  mista  con  latte. 

5 

B.  M. 

II 

XV 

diarroiche 

discreta 

Da  15  giorni  dieta  lattea. 

6 

id. 

II 

XIX 

formate 

discreta 

Dopo  23  g.  di  dieta  lattea,  da 
5  g.  dieta  mista  con  latte. 

7 

S.V. 

16 

XVI 

formate 

abbond. 

Da  15  giorni  2  litri  latte. 

In  tutti  questi  casi,  né  nelle  feci,  né  nelle  orine  potei  mai  riscon- 
trare traccie  di  glucosio  o  di  lattosio. 
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Ho  creduto  inutile  moltiplicare  le  ricerche  data  la  costanza  asso- 
luta dei  reperti.  In  base  ad  essi,  io  posso  concludere  che  la  diarrea 
anche  profusa  ed  abbondante  non  fa  scomparire  la  lattasi  dalle  feci  e 
che  quindi  l'intestino  anche  in  questi  casi  è  in  grado  coi  suoi  fermenti 
di  provvedere  all'utilizzazione  delle  quantità  di  lattosio  che  comune- 
mente in  tali  casi  vengono  somministrate.  Si  potrebbe  obbiettare  che 
il  riscontrare  nelle  feci  grandi  quantità  di  lattasi  è  un  indizio  che 
questa  viene  emessa  cogli  epiteli  desquamati  dell*  intestino  e  quindi 
resa  inutile  per  l'organismo.  Ma  l'obbiezione  cade  col  fatto  che  io  ho 
potuto  rilevare  costantemente  nei  miei  casi,  la  mancanza  assoluta  di 
lattosio  nelle  feci  e  nelle  orine. 

I  miei  reperti  concordano  quindi  pienamente  con  quelli  di  Langstein 
e  Steinitz  per  le  gastroenteriti  dei  bambini,  e  sono  invece  in  contraddi- 
zione con  quelli  di  Porcher.  Se  noi  vogliamo  indagare  la  causa  di 
questa  contraddizione  dobbiamo  forse  pensare  alle  condizioni  diverse 
di  ricerca.  Il  Porcher  esamina  le  feci  di  capretti  e  di  vitelli,  animali 
in  cui  il  potere  secretore  della  lattasi  è  molto  labile,  perchè  essi  si 
nutrono  di  latte,  solo  nei  primi  periodi  della  loro  vita,  mentre  in  se- 
guito, l'alimentazione  vegetale  non  richiede  affatto  la  lattasL  Nell'uomo 
invece  per  la  continua  abitudine  al  latte,  come  ho  detto  più  sopra,  la 
lattasi  non  manca  mai  ;  è  quindi  abbastanza  facile  a  comprendersi  come 
mentre  nel  capretto  e  nel  vitello  un  processo  diarroico,  la  cui  natura 
il  Porcher  non  specifica,  possa  essere  sufficiente  ad  abolire  o  sospen- 
dere la  funzione  intestinale  per  quanto  riguarda  la  secrezione  della 
lattasi,  e  nell'uomo  invece  questo  non  succeda. 

Frouin  e  Porcher  (7),  studiando  sotto  quali  influenze  avvenga  la 
secrezione  della  lattasi  per  opera  della  mucosa  intestinale,  e  per  ve- 
rificare se  era  possibile  la  scomposizione  del  lattosio  nel  lume  intesti- 
nale, osservarono  che  introducendo  una  soluzione  di  zucchero  di  latte 
in  un'ansa  di  intestino,  interessante  duodeno  e  digiuno,  isolata  e  co- 
municante coll'esterno  per  mezzo  di  una  fistola  permanente  alla  Thirv, 
questo  non  viene  scomposto. 

Allora,  pensando  che  un  qualche  agente  speciale  intervenisse  a 
stimolare  l'intestino,  a  secernere  lattasi  od  a  favorire  l'azione  di  questa, 
procedendo  per  tentativi  trovarono  che,  mentre  la  scissione  del  lattosio 
non  avviene  se  ad  esso  si  aggiunge  del  succo  pancreatico  o  dell'acido 
lattico,  questa  avviene  quando  si  aggiunga  al  lattosio  della  bile.  Gli 
autori, da  queste  esperienze  conclusero  che  lo  sdoppiamento  del  lattosio 
avviene  sotto  l' influenza  della  bile.  Sul  meccanismo  di  tale  fenomeno, 
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secondo  Frouin  e  Porcher  sono  possibili  tre  ipotesi  :  io  la  bile  pro- 
voca una  desquamazione  delle  cellule  epiteliali  dell'  intestino  contenenti 
lattasi  ;  20  la  bile  favorisce  la  secrezione  della  lattasi  ;  30  la  bile  agisce 
come  sostanza  che  ne  provoca  o  aiuta  l'azione.  Quale  di  queste  ipo- 
tesi sia  la  più  attendibile,  gli  autori  si  ripromettevano  di  discutere  in 
seguito  in  un  nuovo  lavoro  che  non  mi  consta  sia  già  stato  pub- 
blicato. 

Ad  ogni  modo  qualunque  sia  la  natura  intima  del  fenomeno,  dalle 
ricerche  di  Frouin  e  Porcher  risulta  che  nell'intestino  degli  animali 
la  scomposizione  del  lattosio  non  avviene  senza  qhe  vi  sia  presenza  di 
bile,  dovrebbe  quindi  mancare  ogni  qualvolta  sia  abolito  il  deflusso  di 
questa  nell'  intestino. 

Per  verificare  questo  fatto  nell'uomo,  io  ho  scelto  alcuni  casi  di 
ittero  intenso  per  varia  causa  che  si  prestarono  assai  bene  alle  mie 
osservazioni.  Riassumo  i  risultati  di  questa  serie  di  ricerche  nella  ta- 
bella III  a  pagina  48. 

Queste  ricerche  dimostrano,  che  anche  senza  che  nell'intestino  si 
riversi  la  bile,  vi  si  può  trovare  della  lattasi  e  che  questa  è  capace 
di  agire  sul  lattosio,  perchè  in  nessun  caso  mai  io  ho  trovato  zucchero 
né  nelle  feci  né  nelle  orine  e  perchè  in  vitro,  l'estratto  delle  feci  senza 
alcuna  aggiunta  di  bile  era  capace  di  scindere  il  lattosio. 

La  differenza  tra  i  risultati  miei  e  quelli  di  Frouin  e  Porcher, 
a  mio  avviso  è  dovuta  alla  differenza  delle  condizioni    di    esperienza. 

Le  ricerche  degli  autori  citati  furono  fatte  sul  cane  adulto.  Ora 
l'intestino,  il  succo  intestinale,  le  feci  del  cane  adulto  normalmente 
non  contengono  lattasi  e  perchè  l'intestino  ne  possa  produrre  è  ne- 
cessario un  adattamento  abbastanza  lungo.  Io  ho  alimentato  dei  cani 
adulti,  nelle  feci  dei  quali  non  esisteva  lattasi,  con  latte  e  20  g  di 
lattosio  al  giorno  ed  ho  potuto  osservare  che  occorreva  un  periodo  di  un 
mese  e  mezzo  a  due  mesi  prima  che  nelle  feci  comparisse  in  quantità 
notevole  il  fermento  e  scomparisse  il  lattosio.  Ora  Frouin  e  Porcher 
non  dicono  se  le  loro  esperienze  furono  fatte  su  cani  precedentemente 
adattati  a  secernere  lattasi.  Inoltre  gli  autori  esperimentarono  su  una 
ansa  di  intestino  isolata,  e,  data  T  ignoranza  in  cui  noi  siamo  dell'oscuro 
meccanismo  della  produzione  e  dell'azione  dei  fermenti,  noi  non  pos- 
siamo sapere  quale  azione  possa  avere  su  di  essi  il  trauma  operatorio, 
l'eventuale  alterazione  dell'influsso  nervoso,  l'inattività  in  cui  rimane 
l'ansa  isolata  nel  tempo  decorso  tra  l'operazione  e  l'esperienza  ed  es- 
senzialmente la  mancanza  del  passaggio  degli  alimenti  sulla  mucosa 
intestinale,  che  sono  lo  stimolo  normale   delle    funzioni   dell'intestino. 
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Io  ho  voluto  provare  s«  i  fatti  da  me  riscontrati  nell'uomo  non 
potessero  pur  verificarsi  nel  cane.  Un  cane  adulto,  sottoposto  per  lungo 
tempo  a  dieta  lattea  giornalmente  addizionata  di  g  20  dì  lattosio,  quando 
già  nelle  feci  era  comparsa  una  notevole  quantità  di  lattasi,  fu  operato 
di  resezione  del  coledoco  fra  due  lacci  onde  evitare  ii  ristabilirsi  della 
pervietà  del  dotto.  Dopo  12  giorni  il  cane  morì  fortemente  itterico  e 
nelle  feci  acolìche  in  vari  esami  fatti  nei  giorni  successivi  all'opera- 
zione io  potei  sempre  constatare  la  presenza  della  lattasi. 

Io  posso  quindi  non  dico  escludere  assolutamente  che  la  bile  possa 
avere  un'  azione  sulla  secrezione  della  lattasi,  ma  posso  però  affermare 
che  essa  non  è  necessaria  né  per  la  secrezione  né  per  l'azione  del  fer- 
mento. 
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RELAZIONE 

SUL  VII  CONGRESSO  INTERNAZIONALE  DEI  FISIOLOGI. 

Nella  seduta  del  2  settembre  1904  del  VI  Congresso  internazio- 
nale dei  Fisiologi  in  Bruxelles  fu  deliberato  che  il  VII  Congresso  interna- 
zionale dovesse  aver  luogo  nell'Istituto  di  Fisiologia  dell' Università  di 
Heidelberg  sotto  la  presidenza  del  Prof.  A.  Kossel  dal  13  al  16  agosto 
del  1907.  Il  Comitato  internazionale  del  Congresso  risultò  cosi  costi- 
tuito: Albrecht  Kossel  (Heidelberg),  Presidente;  Sir  Michael  Fo- 
ster (Cambridge),  Presidente  Onorario  ;  Leon  Fredericq  (Liège),  Paul 
Heger  (Bruxelles),  Hugo  Kronecker  (Bern),  Angelo  Mosso  (Torino), 
Vice-Presidenti  ;  BoHR  (Kopenhagen),  Bowditch  (Boston),  Cybulski 
(Krakau),  Einthoven  (Leiden),  Exner  (Wien).  Hensen  (Kiel),  Jo- 
HANSSEN  (Stockholm),  Langley  (Cambridge),  Luciani  (Roma),  Mis- 
LAWSKY  (Kasan),  Nikolaì'des  (Atene),  Prèvost  (Genève),  Richet 
(Paris),  Wedensky  (St.  Peterburg),  Membri  ;  Dastre  (Paris),  Fano 
(Firenze),  Grutzner  (Tubingen),  Porter  (Boston),  Sherrington  (Li- 
verpool), Segretari  generali. 

Il  Comitato  locale,  composto  dal  Dr.  H.  Plenge  e  dai  Professori 
Cohnheim  e  H.  Steudel,  assistenti  di  Fisiologia,  fu  di  valido  aiuto 
per  il  presidente  del  Congresso  nel  suo  difficile  compito. 

Gli  aderenti  al  Congresso  furono  353  cosi  distribuiti  :  Argentina,  i  ; 
Austria-Ungheria,  17;  Belgio,  13;  Danimarca,  5;  Francia,  40;  Germa- 
nia, 115;  Giappone,  6;  Grecia,  2;  Inghilterra,  48;  Italia,  31;  Nor- 
vegia, i;  Olanda,  8;  Rumania,  i;  Russia,  21;  Spagna,  4;  Stati 
Uniti,   19;    Svezia,  6;    Svizzera,   16. 

lista  degli  aderenti  al  vii  congresso  dei  fisiologi. 

Argentina. 

Prof.  DUCCESCHI  (Cordoba). 

Austria-Ungheria. 

Prof.  V.  CYBULSKI  (Krakau)  -  Dr.  ENGLING  (Innsbruck)  -  Prof.  EXNER 
(Wien)  -  Prof.  v.  FÌJRTH  (Wien)  -  Prof.  HERING(Prag)  -  Prof.  HOFMANN  (Innsbruck) 

-  Prof.  V.  KLUG  (Budapest)  -  Prof.  KREIDL  (Wien)  -  Prof.  MEYER  HANS  (Wien) 

-  Dr.  NOVAK  (Brùnn)  -  Dr.  POHL  (Prag)  -  Dr.  ROTHBERGER  (Wien)  -  Dr.  TANGL 
(Budapest)  -  Dr.  TSCHERMAK  (Wien)  -  Dr.  TURKEL  (Wien)  -  Dr.  WINTERBERG 
(Wien)  -  Dr.   ZEYNEK  (Prag). 
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Belgio. 

Prof.  DEMOOR  (Bruxelles)  -  Dr.  DONY-HÉNAULT  (Bruxelles)  -  Prof.  L.  FRE- 
DERICQ  (Liège)  -  Prof.  HEGER  (Bruxelles)  -  HENDRIX  G.  (Bruxelles)  -  Prof.  IDE 
M.  (Louvain)  -  Dr.  PHILIPPSON  (Bruxelles)  -  Prof.  RUBAY  (Cureghem-les-Bruxelles)  - 
Dr.  SAINMONT  (Liège)  -  Prof.  SLOSSE  (Bruxelles)  -  Dr.  STEINHAUS  (Bruxelles)  - 
VAN  DEN  ECKHAUT  (Bruxelles)  -  Dr.  ZUNTZ  (Bruxelles). 

DANIMARCA/ 

Prof.  BOCK  (Kopenhagcn)  -  Prof.  BOHR  (Kopenhagen)  -  Prof.  HENRIQUES 
(Ko|>enbagen)  -  Dr.  KROGH  A.  (Kopenhagen)  -  Sig.«  KROGH  (Kopenhagen). 

Francia. 

Dr.  BARBIERI  (Paris)  -  Dr.  BEDART  (Lille)  -  Dr.  BERTRAND  G.  (Paris)  - 
Dr.  BIERRY  (Paris)  -  Dr.  CAMUS  (Paris)  -  Dr.  CARVALLO  (Paris)  -  Sig."  CER- 
NOVODEANU  (Paris)  -  Prof.  CHAUVEAU  (Paris)  -  Prof.  DASTRE  (Paris)  -  Prof. 
DELEZENNE  (Paris)  -  DOYON  (Lyon)  -  Prof.  DUBOIS  (Lyon)  -  Prof.  GAUTRELET 
(Bordeaux)  -  Madame  GATIN  (Paris)  -  Mr.  GATIN  (Paris)  -  Dr.  GERARD  (Paris)  - 
Prof.  GLEY  (Paris)  -  Dr.  GOMPEL  (Paris)  -  Prof.  GRIMBERT  (Paris)  -  Dr.  D'HAL- 
LUIN  (Lille)  -  Dr.  HENRI  V.  (Paris)  -  Dr.  HUGO  (Nice)  -  Dr.  KREPS  (Paris)  - 
Prof.  LAMBERT  (Nancy)  -  Dr.  ISCOVESCO  (Paris)  -  Prof.  LANGLOIS  (Paris)  -  Prof. 
LAPICQUE  (Paris)  -  Madame  LAPICQUE  (Paris)  -  Prof.  LÉPINE  (Lyon)-  Dr.  MAYER 
(Paris)  .  Dr.  MENDELSOHN  (Paris)  -  Dr.  MOUTON  H.  (Paris)  -  Dr.  NICLOUX 
(Paris)  -  Dr.  PORTIER  (Paris)  -  Prof.  RANE  (Paris)  -  Dr.  DE  REY-PAILHADE 
(Toulouse)  -  Prof.  RICHET  (Paris)  -  Dr.  SCHAEFFER  (Paris)  -  Prof.  SELLIER 
<  Bordeaux)  -  Prof.  WEISS  G.  (Paris). 

Germania. 

Dr.  ABDERHALDEN  E.  (Berlin)  -  Dr.  ACKERMANN  (Marburg)  -  Dr.  BA- 
CHEN  (Bonn)  -  Dr.  BASLER  (Ttìbingen)  -  Dr.  BART  (Marbuig)  -  Dr.  BECHHOLD 
(Frankfurt  a.  M.)  -  Prof.  BETHE  A.  (Strassburg)  -  Dr.  BRAUS  (Heidelberg)  -  Prof.  BO- 
RUTTAU  (Berlin)  -  Prof.  BRIEGER  (Berlin)  -  Dr.  v.  BRUCKE  (Leipzig)  -  Prof. 
BURKER  (Ttìbingen)  -  Prof.  COHNHEIM  O.  (Heidelberg)  -  Prof.  CREMER  (Mùn- 
chen)  -  Dr.  CURTIUS  (Heidelberg)  -  Dr.  DEETJEN  (Berlin)  -  Dr.  DIESING  (Baden- 
Badcn)  -  Prof.  EDINGER  (Frankfurt  a.  M.)  -  Prof.  EHRLICH  (Frankfurt  a.  M.)  -  Prof. 
EMBDEN  (Frankfurt  a.  M.)  -  Prof.  ENGELMANN  (Berlin)  -  Prof.  ERNST  (Heidelberg) 

-  Prof.  EWALD  A.  (Heidelberg)  -  Prof.  EWALIT  J.  R.  (Strassburg)  -  Prof.  O. 
FRANK  (Giesscn)  -  Dr.  FRANZ  F.  (Berlin)  -  Prof.  FREY  (Wùrtzburg)  -  Dr.  FREY 
(Jena)  -  Dr-  FRÒHLICH  (GOttingen)  -  Dr.  FUNK  (Berlin)  -  Prof.  GARTEN  (Leipzig) 
Dr.  GERLACH  (Wiesbaden)  -  Dr.  GILDEMEISTER  (Strassburg)  -  Dr.  GMELIN 
(Stuttgart)  -  Prof.  GOEPPERT  (Heidelberg)  -  Prof.  GOTTLIEB  (Neuenheim)  -  Prof. 
GRÌJTZNER  (Ttìbingen)  -  Prof.  HAGEMANN  (Bonn)  -  Dr.  HAMMER  (Heidelberg) 

-  Dr.  HEDIN  (Heidelberg)  -  Prof.  HEINE  (Greifswald)  -  Prof.  HENSEN  (Kiel)  - 
Dr.  HERBST  (Heidelberg)  -  Dr.  HERZOG  (Karlsruhe)  -  Dr.  HEUBNER  (Strassburg) 

-  Dr.  HUNTER  (Heidelberg)  -  Dr.  JODLBAUER  (Mtìnchen)  -  D.  KANITZ  (Bonn)  - 
Dr.  KEHRER  (Heidelberg)  -  Dr.  KOBERT  (Rostock)  -  Dr.  KOCHMANN  (Greifswald) 

-  Dr.  KOELKER  (Berlin)  -  Dr.  KOEVOESY  (Berlin)  -  Prof.  KOSSEL  (Heidelberg)  - 
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Prof.  KREHL  (Heidelberg)  -  Dr.  KUEMMEL  (Heidelberg)  -  Dr.  KUELBS  (Kiei)  - 
Dr.  LAUDENBURG  (Strassburg)  -  Prof.  LANGENDORFF  (Rostock)  -  Dr.  LAQUEUR 
(Kfinigsberg)  .  Dr.  LEBER  (Heidelberg)  -  Dr.  LEBMANN  (Heidelberg)  -  Prof.  LEVY 
MAGNUS  (Berlin)  -  Dr.  LINDEN  (Bonn)  -  Prof.  LOEB  (Marburg)  -  Dr.  LUETHJE 
(Frankfurt)  -  Dr.  MAEDA  (Heidelberg)  -  Prof.  R.  MAGNUS  (Heidelberg)  -  Dr.  MAN- 
GOLD (Greifswald)  -  Dr.  MAYS  (Heidelberg)  -  Dr.  MEYER  (Leipzig)  -  Dr.  MUEL- 
LER F.  (Berlin)  -  Dr.  MUELLER  J.  (Rostock)  -  Dr.  MUELLER  (Mttnchen)  -  Prof. 
MUNK  H.  (Berlin)  -  Prof.  NAGEL  (Berlin)  -  Dr.  NICOLAI  (Berlin)  -  Prof.  NISSL 
(Heidelberg)  -  Prof.  OVERTON  (Wùriburg)  -  Dr.  PIPER  (Kiel)  -  Dr.  PLENGE 
(Heidelberg)  •  Prof.  QUINCKE  (Kiel)  -  Dr.  RIESSER  (Berlin)  -  Dr.  ROEHMANN 
(Breslau)  -  Dr.  RONA  (Berlin)  -  Prof.  ROSEMANN  (Mùnster)  -  Prof.  ROSENBERGER 
(Heidelberg)  -  Prof.  ROSENTHAfi  (Erlangen)  -  Prof.  ROSENTHAL  (Gttttingen)  -  Prof. 
ROST  (Berlin)  -  Prof.  SCHENCK  (Marburg)  -  Dr.  SCHEUNERT  (Dresden)  -  Prof. 
SCHOENDORFF  (Bonn)  -  Prof.  SCHULZ  (Greifswald)  -  Prof.  SCHULZ  (Erlangen)  - 
Prof.  SCHULZ  (Jena)  -  Dr.  SCHWARZ  (Strassburg)  -  Dr.  SEEMANN  (Giessen)  -  Dr. 
SEYBERTH  (Heidelberg)  ^  Prof.  SIEGFRIED  (Leipzig)  -  Dr.  SNYDER  (Berlin)  - 
Prof.  SOMMER  (Giessen)  -  Prof.  STEUDEL  (Heidelberg)  -  Prof.  TEREG  (Hannover)  - 
Dr.  TOBLER  (Heidelberg)  -  Dr.  UEXKUELL  (Heidelberg)  -  Prof.  VER  WORN  (Got- 
tingen)  -  Dr.  VOEGTLIN  (Berlin)  -  Prof.  VOGT  (Rostock)  -  Dr.  WARBURG  (Heidel- 
berg)  -  Dr.  WEBER  (Berlin)  -  Dr.  WEINLAND  (Mflnchen)  -  Dr.  WINTERSTEIN 
(Rostock)  -  Dr.  ZOGRAFIDI  (Heidelberg)  -  Prof.  ZUNZ  (Berlin). 

Giappone. 

Prof.  AMAYA  S.  (Kyoto)  -  Prof.  FUSITA  (Tokyo)  -  Prof.  HASEGAWA  (Nagoja> 
-  Prof.  iNOUYE  (Tokyo)  -  Prof.  KASAI  (Kyoto)  -  Dr.  URANO  (Nagasaki). 

Grecia. 

Prof.  NICOLAIDES  (Atene)  -  Dr.  DONTAS  (Atene). 

Inghilterra. 

Prof.  BARCROFT  (Cambridge)  -  Prof.  BAYLISS  W.  M.  (I^ndon)-  Prof.  BRODIE  M. 
D.  (London)  -  BROWN  G.  (Edinburgh)  -  BUCKMASTER  (Undon)  -  Miss  CHICK  (Lon- 
don)  -  CUSHNY  (London)  -  Miss  CULLIS  (London)  -  Prof.  CATHCART  (Glascow)  - 
COFFEY  (Dublin)  -  CRAMER  (Edinburgh)  -  DALE  (London)  -  DIXOX  (Cambridge) 
DOUGLAS  (Oxford)  -  Dr.  FI*ETCHER  W.  M.  (Cambridge)  -  GOADBY  (London)  - 
Prof.  GOTCH  FRANCIS  (Oxford)  •  Prof.  GRUENBAUM  (Leeds)  •  Prof.  HALLI- 
BURTON  (London)  -Dr.  HARRIS  (Scotland)  -  HARVEY  (Cambridge)  -  HENDERSON 
V.  (Toronto,  Canada)  -  HERRING  (Edinburgh)  -  HILL  A.  CROFFT  (London)  -  Prof. 
HOPKINS  (Cambridge)  -  Miss  HUTCHINSON  (Nottingham)  -  JOLLY  (Edinburgh)  - 
KEITH  LUCAS  (Cambridge)  -  Prof.  J,  N.  LANGLEY  (Cambridge)  -  Prof.  LEATHES 
(London)  -  Prof.  MACDONALD  (Sheffield)  -  MARSHALL  C.  R.  (Dundee)  -  MAR> 
SHALL  F.  H.  A.  (Edinburgh)  -  MILROY  (Belfast)  -  PLIMMER  (London)  -  POUL- 
TON  (Oxford)  -  Prof.  RIVERS  (Cambridge)  -  ROAF  HERBERT  (Liverpool)  -  Prof. 
SCHAEFER  (Edinburgh)  -  Prof.  SHERRINGTON  (Liverpool)  -  SHORE  (Cam- 
bridge) -  SIMPSON  (Edinburgh)  -  Miss  SOWTON  (Liverpool)  -  Prof.  STARLING  E. 
(London)  -  Prof.  STIRLING  (Manchester)  -  THOMPSON  W.  H.  (Dublin)  -  Prof.  A. 
WALLER  (London). 
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Italia. 

Dr.  ASCOLI  ALBERTO  (Milano)  -  Prof.  AXENFELD  DAVID  (Perugia)  - 
Df.  BAGLIONl  SILVESTRO  (Roma)  -  Prof.  BARBERA  (Messina)  -  Dr.  BEL- 
TRAMI MARTINO  (Palermo)  -  Dotr.  BIFFI  UGO  (Bologna)  -  Prof.  BOTTAZZI  FI- 
LIPPO (Napoli)  -  Dr.  BROSSA  G.  A.  (Torino)  -  Prof.  BURIAN  R.  (Napoli)  -  Dr.  CA- 
:kas  MARIO  {Pisa)  -  Prof.  CAVAZZANI  (Ferrara)  -  Prof.  CORONEDI  G.  (Sassari)  - 
Dr.  D'  ERRICO  GENNARO  (Napoli)  -  Prof.  FANO  GIULIO  (Firenze)  -  Dr.  FOÀ 
CARLO  (Torino)  -  Dr.  GAYDA  (Torino)  -  Dr.  HERLIZKA  A.  (Torino)  -  LATTES 
(Torino)  -  Dr.  U.  LOMBROSO  (Torino)  -  Prof.  LUCIANI  L.  (Roma)  -  Dr.  LUSSANA 
(Bologna)  -  Dr.  MARCUCCI  -  Dr.  MOSCHINI  (Pavia)  -  Dr.  NEGRO  (Torino)  -  Dr.  PA- 
GANO G.  (Palermo)  -  Dr.  POLIMANTI  OSV.  (Napoli)  -  Prof.  PUGLIESE  ANGELO 
(Bologna)  -  Dr.  van  RYMBERK  (Roma)  -  Prof.  SPALLITTA  F.  (Palermo)  -  Xr.  TRE- 
VES (Torino). 

Norvegia. 

Dr.  SCHMIDT-NIELSEN  (Chrìstiania). 

Olanda. 

DEKHUYZEN   (Utrecht)    -    Prof.  H.  J.  HAMBURGER   (Groningen)   -    KAP 
PERS  (Amsterdam)  -  Dr.  MUSKENS  (Amsterdam)  -  Dr.  NOYONS  (Utrecht)  •  Prof. 
EINTHOVEN  (Leiden)  -   Prof.   PECKELHARING    (Uirecht)  -    Prof.   ZWAARDE- 
MAKER  (Utrecht). 

Rumania. 

Prof.  ATHANASIU  (Bucarest). 

Russia. 

BALONOFF  (Kasan)  -  Dr.  BIELOUSSOW  (Charkow)  -  Dr.  BOLDYREFF  (St.  Pe- 
tcrburg)  -  Prof.  KOULIABKO  ^Tomsk)  -  Dr.  LEONTOWITSCH  (Kiew)  -  Dr.  LONDON 
(St.  Peterburg)  -  Prof.  MED WEDEW  (Odessa)  -  Prof.  MISLAWSKY  (Kasan)  -  Dr.  NEM- 
SER  (St.  Peterburg)  -  Dr.  NOWIKOFF  (Moskau)  -  Dr.  ORTOWSKI  (Warschau)  -  Prof. 
PALLADIN  (St  Peterburg)  -  Prof.  PAWLOW  (St.  Peterburg)  -  POLOWMORD- 
WINOW  (Kasan)  -  Prof.  SAMOJLOFF  (Kasan)  -  SANOTZKY  (Nowo-Alexandrja)  - 
Dr.  SCHATERNIKOFF  (Moskau)  -  TICHORMIROW  (St.  Peterburg)  -  Prof.  TI- 
GERSTEDT  (Helsingfors)  -  Prof.  WEDENSKY  (St.  Peterburg)  -  WENDT  (Finland). 

Spagna. 

Dr.  GOGORZA  Y  GONZALES  (Madrid)  -  Dr.  MEDINA  ALFONSO  (Madrid)  - 
Prof.  OCANA  Y  GOMEZ  (Madrid)  -  Dr.  SUNER  (Sevilla). 

Stati  Uniti. 

Prof.  CARLSON  A.  (Chicago)  -  CLARK  G.  (Syracuse,  New- York)  -  EDMUNDS  C. 
W.  (Ann  Arbor)  -  Prof.  FISCH  (Itbaca,  New-York)  -  FRANZ  (Washington)  -  Dr.  FRYET- 
TE  (Chicago)  -  Dr.  HENDERSON  L.  J.  (Boston)  -  Dr.  HUNTREIT  (Washington)  -  Dr. 
INJETTE  (Chicago)  -  Dr.KEMP,  Champaign  (Illinois)  -  Dr.  LANGLEY  E.  G.  (Baltimo 
re)  -  Prof.  LOMBARD  WARREN  (Ann  Arbor)  -  Prof.  LUSK  (New-York)  -  Prof.  LYON 
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(St.  Louis)  -  Dr.  MANDEL  (New-York)  -  Dr.  MEIGS  (Filadelphia)  -  Prof.  MOTTEK 
MURRAY  GALT.  (Washington)  -  Prof.  PORTER  (Boston)  -  Prof.  SOUTHAR  (Boston). 

Svezia. 

JAEDERHOLM  (Stockholm)  r  Prof.  JOHANSSEN  (Stockholm)    -   Prof.   MOER 
NER  (Stockholm)  .  Prof.   OEHRWALL    (Upsala)   -  Prof.  SANTESSON  (Stockholm) 
Prof.  THUNBERG  (Lund). 

Svizzera. 

ALGINA  F.  (Bern)  -  Prof.  ASHER  (Bern)  -  Prof.  BATTELLI  (Genève)  -  Dr. 
BORXSTEIN  (Genève)  -  Dr.  HOEBER  (Zurich)  -  Prof.  KNOOP  (Freiburg)  -  Dr. 
KOTTMAXN  (Bern)  -  Dr.  KRIES  (Freiburg)  -  Prof.  KRONECKER  (Bern)  -  Dr. 
N7EGOTIN  (Bern)  -  Prof.  METZNER  (Basel)  -  Prof.  PRÉVOST  (Genève)  -  Dr. 
PAUKUL  (Bern)  -  Prof.  SAHLI  (Bern)  -  D.ssa  STERN  LINA(Genève)  -  Dr.  TREN- 
DELENBURG (Freiburg). 

LISTA    DEGLI    ESPOSITORI. 
nell'istituto  anatomico. 

I.  R.  JUNG  (Heidelberg)  -  2.  Physilogisches  Instìtut  (Erlangen)  Mechanikerd.  In- 
stituts  :  R.  HENNIG  -  3.  WILHELM  PETZOLD,  Mechaniker  (Leipxig)  -  4.  Physio- 
logishes  Institut  (Giessen)  Mechaniker:  W.  SCHMIDT  -  5.  C.  DESAGA  (Heidelberg) 

-  6.  WILHELM  WALB  (Heidelberg)  -  7.  H.  WINKLER  (Berlin,  Fricdrichstr.  133  a.) 

-  8.  KARL  ZEISS  (Jena)  -  9.  WESTIEN,  Physiologisches  Institut  ( Rostock- i.-M.)  - 
IO.  VOIGTLÀNDER  und  Sohn  (Braunschweig)  -  11.  FRIEDRICH  DRÒLL  (Hei- 
delbcrg)  -  12.  Prof.  K.  BURKER  (Tubingen)  -  13.  Dr.  BASLER  (Tflbingen)  -  14.  Prof. 
GRUTZNER  (Tubingen)  -  15.  Prof.  SOMMER  (Giessen)  -  16.  VEREINIGTE  FA- 
BRIKEN  FÌJR  LABORATORIUMSBEDARF  (Berlin)  -  17.  Prof.  SANDSTROM 
(Lund). 

NEL  LABORATORIO   DI  CHIMICA  DELL*  ISTITUTO   FISIOLOGICO. 

I.  F.'RUNNE  (Heidelberg  -  Rohrbach)  Werkstàtte  fflr  PrScisionsmechanik  -  2.  Phy- 
siologisches Institut  (Heidelberg)  :  Apparecchi  che  servirono  a  Helmholtz. 

SEDUTA  INAUGURALE. 

Il  Prof.  KOSSEL,  presidente,  apre  la  seduta,  dà  il  benvenuto  ai  Membri  del  Con- 
gresso, e  rivolge  un  ringraziamento  al  ministro  v.  DusCH,  rappresentante  del  Governo 
Granducale,  al  Prof.  Troeltsch,  ex-prorettore,  rappresentante  V  Università,  al  Prof. 
Gottlieb,  decano  della  Facoltà  di  Medicina  e  a  tutti  i  rappresentanti  di  Governi,  di 
Università  o  di  Facoltà  intervenuti  al  Congresso. 

li  ministro  v.  DusCH,  a  nome  di  S.  A.  R.  il  Granduca  di  Baden,  esprime  il 
rammarico  di  S.  A.  R.  di  non  poter  assistere  alla  seduta  inaugurale  del  Congresso  ;  annunzia 
che  S.  A.  R.  ha  fatto  coniare  una  medaglia  commemorativa  coli* effige  di  Helmholtz, 
che  fu  professore  di  Fisiologia  in  Heidelberg  dal  1858  al  1871  ;  tale  medaglia  sarà 
distribuita  ai  Membri  del  Congresso. 

Prendono  poi  la  parola:  il  Prof,  Troeltsch  f .  f .  di  Prorettore,  a  nome  dell'Uni- 
versità; il  Prof.  Gottlieb,  a  nome  della  Facoltà  di  Medicina;  il  Dr.  Welckens, 
primo  Borgomastro  di   Heidelberg.  Quindi    il    Prof.   Kossel  pronunzia  il  seguente   di- 
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«  Ich  danke  im  Namen  des  Kongresses  fiir  die  freimdlichen  Worte,  mix.  denea  Sie 
unsere  Versamralung  b^grìlsst  haben.  Schon  bei  den  Vorbereitungen  haben  wir  gesehen, 
dass  dìesen  Worten  ein  tatkraftiges  Wohlwollen  zu  Grande  liegt.  Es  ware  nicht  mo- 
glich  gewesen,  diesen  Kongress  ins  Werk  zu  setzen,  wenn  uus  nicht  von  seiten  der 
(rrossh.  Regierang,  von  der  Stadtverwaltung,  von  den  Kollegen  die  wirksamste  Fòrde- 
riuig  zu  teil  geworden  ware. 

<  Im  besonderen  gebflhrt  unser  Dank  Seiner  KOniglichen  Hoheit  dem  Gross- 
herzog,  welcher  uns  ein  so  schdnes  und  ehrendes  Zeichen  seiner  Huld  gegeben  hat. 
Die  Medaille  trSgt  das  Bild  des  grossen  Heidelberger  Physiologen  und  die  Inschrift  : 
*'  Den  Teilnehmern  des  7.  Internationalen  Physiologen-Kongresses  zu  Heidelberg,  gewid- 
met  vom  Grossherzog  Friedrich  von  Baden." 

«  Mit  diesem  Bronzebildnis  werden  die  Teilnehmer  unserer  Versammlungen  die 
Erinnerung  an  einen  erhabenen  FQrsten  heimtragen,  welcher  den  Bestrebungen  unserer 
Wissenschaft  ebenso  wie  alien  hohen  und  edlen  Zielen  der  Menschheit  cine  warme, 
tàtige  Teilnahme  entgegenbringt. 

«  Ich  beantrage,  die  Versammlung  mdge  durch  die  Absendung  eines  Telegramms 
ihrer  Dankbarkeit  Ausdrack  verleihen. 

<  Das  Bildnis  Hermann  v.  Helmholtz'  erinnert  uns  an  eine  Glanzzeit  unserer 
Wissenschaft. 

«  Iene  Periode,  von  welcher  der  Herr  Minister  soeben  gesprochen  hat,  scheint  uns 
die  fruchtbarste  gewesen  zu  sein,  welche  die  Physioiogie  je  erlebt  hat.  Die  Ideen  und 
Anregungen,  welche  von  jener  Zeit  ausgegangen  sind,  haben  auch  die  folgende  Gene- 
ration geleitet.  Aber  noch  ehe  sich  die  Erwartungen  erfttllt  hatten,  die  man  an  die 
Errungenschaften  jener  Zeit  kndpfte,  sind  neue  Hilfsmittel  geschaffen  und  neue,  viel- 
versprechende  Gedanken  entwickett  worden. 

€  UnseVe  Wissenschaft  hat  diese  Fortschritte  zum  Teil  durch  gemeinsame  Arbeit 
mit  anderen  medizinischen  und  naturwissenschaftlichen  Disziplinen  gewonnen.  Wenn 
wir  die  Freude  haben,  unter  den  Teilnehmern  der  heutigen  Sitzung  und  unseres  Kon- 
gresses so  viele  Vertreter  verwandter  Fàcher  za  begriissen,  so  ist  dies  ein  Zeichen  der 
engen  Benihrung  unseres  Strebens  und  unserer  Wege.  Gemeinsam  mit  der  Anatomie 
und  Histologie  haben  wir  die  Zweifel  um  das  Sein  odor  Nix:htsein  des  Neurons  dur- 
cbgekàmpft,  in  gemeinsamer  Tfttigkeit  mit  Anatomen  und  Zoologen  sind  die  sichtbaren 
Verànderungen  der  Zelle  bei  ihren  verschiedenartigen  Funktionen  erforscht  worden. 
Die  experimentelle  Methode,  bisher  ausschliesslich  ein  Werkzeug  des  Physiologen,  ist 
in  erfolgreicher  Weise  in  das  Studium  entwicklungsgeschichtlicher  Vorgànge  hineinge- 
tragen,  und  diese  Untersuchungen  haben  einen  neuen  der  Morphologie  und  Physioiogie 
gemeinsamen  Ideenkreis  geschaffen.  Nicht  minder  charakteristisch  fiir  dieletztenEntwick- 
lungsjahre  der  Physioiogie  sind  die  Bestrebungen,  die  am  Wirbeltier  gewonncnen  Erfa- 
hrungen  auf  ihre  allgemeine  Griiltlgkeit  zu  pnifen,  und  diese  Arbeit  hat  die  Physiologen 
in  die  zoologischen  Institute  und  Stationen  hineingefùhrt.    ' 

e  Am  Ausgangspunkte  der  Entwicklung  unserer  Disziplin  hat  die  praktische  Heil- 
kunde  gestanden.  Aerztliche  Kunst,  medizinische  Wissenschaft,  physiologisches  Experi- 
ment milssen  ihrem  inneren  Wesen  gemàss  stetig  Hand  in  Hand  gehen,  und  die  Letzten 
Jahrzehnte  waren  geeignet,  in  uns  und  in  unseren  medizinischen  Kollegen  das  Bewusstsein 
dieses  Zusammenhanges  zu  st&rken. 

Die  Fragen  der  praktischen  Medizin  haben  von  jeher  wichtige  Anregungen  erteilt 
und  die  klinischen  Beobachtungen  das  physiologische  Experiment  ergUnzt.  Besonders 
hat  sich  mehr  und  mehr  gezeigt,  wie  sehr  die  Physioiogie  der  Nervenzentren  auf  eine 
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Synibiose  mit  der  klinischen  Neurologie  angevriesen  ist.  Andercrseits  hat  aber  auch  die 
Einfùhrung  der  neueren  chirurgischen  Technik  in  die  Physiologie  èinen  m&chtig  fdrdernden 
Einflass  ausgeùbt,  indem  sie  auch  fiir  das  Studium  der  Verdauungsrorg&nge  die  grossen 
Vorteile  ermoglicht  hat,  die  aus  der  zeitlichen  Trennung  von  Operation  und  Beobachtiing 
hervorgehen.  Kbenso  schnell-  baben  aber  auch  neue  Methoden  und  neue  Anschauungcn 
der  Physiologie  in  die  praktische  Medizin  Eingang  gefunden. 

«   Zum  Teil  ist  diese  Uebertragung  durch  die  Pharmakologie   vermi ttelt   worden. 

«  Wir  begrùssen  in  dieser  Versammlung  zahlreiche  Kollegen,  welche  unserm 
Kongress  durch  einen  Beschiuss  der  Vereinigung  deutscher  Pharmakologen  zugefahrt 
worden  sind  und  deren  Tàtigkeit  uns  einerseits  mit  den  Bestrebungen  der  Serologie 
und  der  Immunitàtslehre,  andererseits  mit  der  praktischen  Heilkunde  in  Verbindung 
bringt. 

«  Die  Physiologie  hat  die  mannigfaltigen  und  bedeutenden  Anregungen,  die  aus 
dem  Gebiete  der  biologischen  Wissenschaften  zustrdmten,  ebenso  verarbeitet  und  in 
ihren  eigenen  Ideenkreis  aufgenommen,  wie  die  Einflùsse  der  Physik  und  Chemie.  Die 
schnellsten  und  auffàlligsten  Fortschritte  unserer  Wissenschaft  erfolgten  in  jener  Zeit, 
als  die  physikalischen  Forschungsmethoden  in  die  phisiologischen  Arbeitsst&ttcn  Ein- 
gang fanden,  und  die  Beobachtungen,  die  Bemessung  ràumlicher  und  zeitlicher  Ver- 
hàltnisse  aufs  feinste  verschàrften,  als  die  Begriffe,  welche  die  Physik  geschafFen 
batte»  in  systematischer  Weise  auf  die  Probleme  des  Lebens  angewandt  wurden,  als 
das  Bedùrfnis  nach  einer  mechanischen  Analyse  der  Lebensvorgànge  die  Entwicklung 
der  physiologischen  Graphik  herbeifùhrte. 

«  Die  Verhandlungen  unserer  frùheren  Kongresse,  die  Ausstellung  physiologischer 
Apparate,  welche  beute  zugleich  mit  dem  Kongress  erOffnet  wird,  legen  ein  Zeugnis 
daftìr  ab,  dass  auch  diese  Forschungsgedanken  ihre  alte  Anziehungskraft  and  ihre  Frucht- 
barkeit  bewahrt  haben. 

«  Durchaus  andersartig  hat  sich  das  Verhàltnis  der  Chemie  zur  Physiologie  gestal te t. 
Die  Untersuchung  der  durch  Pflanzen  und  Tiere  erzeugten  Stoffe  hat  die  Anregung  ge- 
geben  zur  Entwicklung  der  organischen  Chemie.  Diese  Wissenschaft  hat  ein  System 
geschaffen,  welches  fur  die  Auffassung  physiologisch-chemischer  Vorgftnge  und  Produkte 
beute  allein  massgebend  ist.  Die  Vorstellungen  iiber  die  r&umliche  Lagerung  der  Atome, 
welche  in  den  letzten  loo  labren  ausgebildet  worden  sind,  geben  uns  eine  Anschauung 
von  den  Beziehungen  der  physìologisch-chemischen  Produkte  untereinander  und  damit 
zugleich  ein  Verstàndnis  fùr  ihre  Bildung  und  Umwandlung.  Die  Bemtthungen  der 
physiologischen  Chemiker  sind  daher  zunàchst  darauf  gerichtet  gewesen,  die  Produkte 
der  Tiere  und  Pflanzen  auf  dieses  System  der  organischen  Chemie  zunickzufùhren, 
mit  anderen  Worten  ;  ihre  chemische  Konstitution  zu  ermitteln.  Wir  verdanken  aber 
der  organischen  Chemie  noch  mehr  als  dieses  System;  auch  ihre  Arbeitsmethoden  sind 
die  unsrigen  geworden,  und  wir  schàtzen  es  als  ein  Glttck,  dass  einzelne  hervorragende 
Chemiker  ihr  Interesse  physiologischen  Objekten  zugewandt  haben.  Ihre  Arbeìten  haben 
Grosses  fùr  uns  geleistet  —  aber  trotzdem  ist  die  physiologische  Chemie  nicht  in  der 
organischen  Chemie  aufgegangen  und  sie  wird  es  niemals  tun.  Vielmehr  hat  sich  gè- 
zeigt,  dass  fùr  den  erfolgreichen  Ausbau  dieser  Forschung  die  stete  Berùhrung  mit  dem 
lebenden  Objekt  notwendig  ist. 

«  Die  dem  tierischen  Organismus  entstammenden  Stoffe  haben  fùr  den  organischen 
Chemiker,  der  gewohnt  ist,  mit  scharf  prazisierten  Objekten  zu  arbeiten,  wenig  Verlocken- 
des.  Es  bedarf  schon  einer  ganz  besonderen  Triebfeder,  um  diese  Gemische  und  Extrakte, 
deren  Aufteilung  so  grosse  Schwierigkeiten  bietet  und  so  wenig  Erfolg  verspricht,  als 
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Gegenstand  des  Studiums  zu  w&hlen.  Diesen  Antrieb  pflegen  nnr  Diejenigen  zu  empfìnden, 
welche  durch  dauemde  gleichzeitige  Beschaftigung  mit  der  Physiologic  und  der  Medizin 
in  der  Ueberzeugung  von  der  Bedeutung  dieser  Aufgaben  erhalten  werden.  Un  ter  den 
oT^onischen  Chemikem  sind  es  stets  nur  Einzelne  gewesen,  die  von  der  Wichtigkeit 
dieser  Aufgaben  durchdrangen,  ihr  Interesse  auch  den  schwerzufassenden,  nicht  kristal- 
lisìerenden  Produkten  des  Tierkdrpers  zuwandten.  So  ist  es  wohl  zu  erki&ren,  dass  trotz 
der  ungeheuren  wissenschaftlichen  T&tigkeit  auf  dem  Gebiete  der  reinen  Cbemie  vie! e 
der  wichtigsten  physiologischen  Objekte  erst  spàt  und  zOgemd,  andere  noch  gar  nicht 
▼on  organischen  Chemikem  in  Angriff  genommen  sind,  dass  ihre  Bearbeitung  in  vielen 
Fallen  aliein  dem  physiologischen  Chemiker  zugefallen  ist. 

e  Dazu  kommt  noch  folgendes:  das  Ziel  der  Bemùhungen  ist  ein  biologisches, 
also  vird  auch  der  Biologe  am  besten  im  stande  sein,  zu  beurteilen,  was  fur  die  £r- 
reichung  dieses  Zieles  wesentlich,  was  uhwesentlich  ist.  Die  Fragestellung,  die  Bc- 
zeichnung  und  Beschaffung  des  materìellen  Objektes  fflr  die  Konstitutionsforschung  wird 
stets  Ton  der  physiologischen  Chemie  ausgehen,  die  Kenntnis  der  biologischen  Verh&ltnisse, 
unter  denen  eine  Substanz  gebildet  wird,  gibt  oft  schon  die  Richtung  an,  in  der  die 
Ldsung  des  Strukturproblems  zu  suchen  ist.  Und  wenn  nun  wirklich  durch  die  Mitwir- 
kung  der  organischen  Chemie  die  Struktur  eines  physiologischen  Produkts  aufgekl&rt  ist, 
so  kehrt  der  Forschungsweg,  der  vielleicht  cine  Zeitlang  durch  das  rein  chemische  Gebict 
gefùhrt  hat,  zur  physiologischen  Wissenschaft  zurùck. 

e  Auf  dem  Boden  der  Biologie  wirken  die  Ergebnisse  der  Konstitutionsforschung 
welter.  Sie  rcgen  neue  Fragen  an;  auf  die  Betrachtung  der  chemischen  Produktc  und 
ihrer  ZusamnienseUung  folgt  jetzt  die  Untersuchung  der  Stoffwechselvorgànge,  und  es 
entsteht  oft  eine  neue,  andersartige  Beriihrung  mit  der  theoretischen  Chemie. 

«  Die  physiologische  Chemie  kann  nicht  mit  der  reinen  Chemie  verschmelzen, 
weil  sie  ihren  Zielen  nach  zur  Physiologic  gehOrt,  aber  sie  muss  auch  innerhalb  der 
Physiologic  eine  selbstlndige  Stellung  in  Anspruch  nehmen.  Schon  ihrer  Methodik 
wegen.  Man  wird  auf  diesem  schwicrigsten  Gebiete  der  Chemie  nur  von  solchcn  For- 
schern  Erfolge  erwarten  dUrfen,  welche  in  streng  chemischer  Schulung  erzogen  sind,  und 
dicse  Schulung  fordert  den  ganzen  Menschen. 

«  Die  Stellung  der  physiologischen  Chemie  ist  um  so  eigenartiger  und  -selbstàn- 
diger,  da  sie  zugleich  eine  deskriptive  Wissenschaft  ist.  Man  darf  die  histochemischc 
Analyse  als  cine  Fortsetzung  der  mikroskopisch-histologischen  Untersuchung  —  der 
optischen  Analyse  —  betrachten.  Die  deskriptive  Histochemie  wird  sicb  auch  einst  in 
der  Richtung  entfalten,  welche  auf  morphologischcm  Gebiete  durch  die  Entwick- 
lungsgeschichtc  und  die  vergleichende  Anatomie  vorgezcichnet  ist. 

«  Demgemass  ist  die  Bedeutung  der  histochemischen  Ergebnisse  filr  die  Physio- 
logic ahnlich  wie  die  der  histologischen  —  die  Histochemie  lehrt  die  Objekte  kennen, 
an  denen  sich  die  Lebensprozesse  voUzichen.  Dieser  deskriptiven  Ticrcheraie  steht  die 
physiologische  Chemie  im  engeren  Sinne,  die  Lehre  von  den  chemischen  Lebenspro- 
zcssen  :  die  Lehre  vom  Sto6fwechsel  gegeniiber.  Somit  besteht  die  Tierchemie  aus  zwci 
Disziplincn,  deren  eine  zugleich  einen  Teil  der  Physiologic  bildet  Beide  Wissenszwei({e 
kònnen  nicht  von  einander  getrennt  werden,  und  so  haben  sie  sich  gemeinsam  als  cine 
besondere  Wissenschaft  entwickclt,  durch  die  Methode  seibstàndig,  durch  ihre  Ziele 
mit  der  Physiologic  eng  verbunden. 

e  Die  Entwicklung  der  letzten  jahre  hat  diesen  Zusammenhang  gefestigt.  In  dieser 
Richtung  haben  z.  B.  die  Untersuchungen  iiber  die  Wcchsehvirkung  der  inneren  Organc 
gewirkt.  Durch  die  Aufììndung  der  Hormone  sind  wichtige  physiologische  Bezichungen, 
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die  man  bisher  ausschl lessi ich  ajfl  Funktionen  des  NerveDS>-stems  auffasste,  auf  cine  che- 
miscbe  Grundlage  gestellt  worden. 

«  Dass  die  weitere  Attsgestaltung  nnseres  .Wisseos  nicht  —  wie  man  gewohnltch 
sagt  —  zu  spezialisierender  Trennung,  aondem  zur  Vereìniguog  fuhrl,  das  beweist  auch 
die  Entwicklung  der  Stoffwechsellehré,  in  der  eine  dynamische  Betrachtungsweise  der 
chemischen  Vorg&nge  mehr  nnd  mehr  an  Boden  gewinnt.  Wirksaraer  noch  im  Sinnc 
vercinter  chemischer  physiotogtscher  Arbeit  ist  die  Hoffnung.  dass  es  einst  gelingen 
mòge,  far  die  Erscheinungen  der  Enzymwirkung,  der  Immunitàt  und  der  Irritabilitàt 
ein  Verst&ndnis  auf  chemischer  Grandlage  zu  gewinnen,  dass  es  vielleicht  gar  einst 
mdglich  werde,  die  Probleme  der  Befruchtung  und  Vererbung  mit  unseren  chemischen 
Vorsteilungen  in  Zusammenhang  zu  bringen.  Trotz  aller  grossen  Erfolge,  welche  die 
Strukturchemfe  durch  die  konsequente  Durchfùhrung  ihrer  Anschauungen  enrungen  hat. 
durfen  wir  \M  aber  kaum  des  Gedankens  erwehren,  dass  es  fùr  die  Bearbeitung 
dieser  Fragèifiiech  ganz  neuer  und  andersartiger  Vorstellungsreihen  und  Hypothcsen 
und  einer  àhnli^bén  Umformnng  unserer  Denkweise  bedarf,  wie  Dal  ton  sie  vor  loo 
Jahren  durch  die  "  Atomtheorie  hervorrief  ». 


SUNTI  DELLE  COMUNICAZIONI 

E    DELLE    DIMOSTRAZIONI. 

Le  comunicazioni  furono  tenute,  a  seconda  dell'argomento,  nelle 
quattro  Aule  seguenti  : 

A  -   Grande    Anfiteatro   dell'Istituto    chimico,  per  la    maggior 
parte  delle  comunicazioni  riguardanti  la  chimica  fisiologica. 

B  "   Anfiteatro    dell'Istituto   di    Mineralogia,    per    la    fisiologia 
del  cuore,  dei  vasi,  della  meccanica  respiratoria  ecc. 

C  -  Anfiteatro    dell'  istituto  anatomico,    per    la    fisiologia   delle 
secrezioni  interne  ed  esterne,  della  digestione  ecc. 

D  -  Anfiteatro    dell'Istituto    fisiologico,    per    la    fisiologia    de! 
sistema  nervoso  e  muscolare,  degli  organi  dei  sensi,  ecc. 

Queste  comunicazioni  furono  accompagnate  da  dimostrazioni  con 
apparecchi,  tavole,  diapositive,  proiezioni  galvanometriche,  ecc. 

Le  dimostrazioni  sperimentali,  quelle  specialmente  di  vivisezione, 
furono  eseguite  in  sale  attigue  agli  anfiteatri  e  specialmente  nel- 
l'Istituto  di  Fisiologia. 

Un'aula  dell'Istituto  anatomico  servì  alle  dimostrazioni  micro- 
scopiche, e  un'altra  all'esposizione  di  apparecchi  e  di  strumenti  di 
fisiologia. 
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L 

•  Anfiteatro  di  chimica. 

1.  -  H.  J.  HAMBURGER.  —  De  Anwenduttg  der  Zentrifngalkraft   itti  physiologic 

schen  Lato  rato  rititti.  (Mit  Demonstration). 

Xachdera  Vortragender  die  Anwendungen,  welche  bis  jetzt  von  der  Zen  tri  fugai kraft 
gcmacht  warden,  einer  kurze'n  Besprechung  unterzogen  hat,  beschrelbt  und  demonstriert 
er  eine  nenerdings  von  ìhm  gepriifte  Anwendung,  welche  dahin  zielt,  behufs  quantità- 
tiver  BestimiDung  von  Prazipitatmengen,  das  Volum  statt  des  Gewichtes  zu  ermitteln. 
Im  Prinzip  besteht  das  Verfahren  durin,  dass  in  einen  Glastrichter,  dessen  unten  zu- 
geschmolzener  kapillarer  Hals  genau  in  100  Teile  graduiert  ist,  ein  gewisses  Volum 
der  zu  untersuchenden  Flùssigkeit  mit  dem  pr&zipitierenden  Reagens  zusammengcbracht 
wird.  Nach  einiger  Zeit  wird  die  F&llung  zentrifugiert  und  zwar  so  lange,  bis  das 
Volum  des  Sedimentes  konstant  geworden  ist.  Hat  man  danebea  eine  Flùssigkeit  von 
bekannter  Konzentration  in  gleicher  Weise  behandelt,  so  kann  man  durch  Vergleichung 
der  beiden  Sedimcntvolumina  die  GewichLsmenge  der  Fàllung  in  der  zu  untersuchenden 
Flùssigkeit  ableiten.  Die  Vorteile  der  Volumbestimmungsmethode  lassen  sich  folgender- 
weise  zusaromenfassen. 

I.  Sic  gibt  ein  Mittel  an  die  Hand,  um  bei  verschiedenen  Temperaturen  Gleichge- 
wichtsreaktionen  in  heterogenen  Systemen  zu  verfolgen,  deren  Studium  bis  jetzt  unmo- 
glich  war. 

3.  Bei  Kórperflùssigkeiten  ereignet  es  sich  nicht  selten,  dass  Stoffe,  die  man 
durch  Gewichtsannlyse  quantitativ  zu  bestimmcn  pflegt,  in  so  geringer  Mengc  vorhanden 
sind,  dass  man  ein  zuverlàssiges  Resultat  nicht  erwarten  darf,  da  der  mògliche  pro- 
zentische  Fchler  za  bedentend  ist.  In  solchen  Fallen  kann  das  Verfahren  mit  Erfolg 
benutzt  werden, 

3.  Auch  in  Fallen,  dass  eine  grOssere  Menge  an  Material  zar  VerfUgung  steht, 
gewàhrt  die  Methode  noch  den  Vorteil,  duss  man  niemals  auszuwaschen,  einzuàscheren 
und  mehrmais  zu  wHgen  braucht,  was  insbesondere  filr  Serien  von  Versuchen  sehr 
zeitraubend  ist« 

4.  Diirfte  auch  aus  rein  physìkalisch  chemischen  Gesichtspunkten,  eine  bequcmc 
zuverlàssige  Bestimmung  des  VerhHltnisses  zwischen  Volum  und  Gewicht  von  Pràzipi> 
tatsn  Interesse  beanspruchen. 

Vortragender  demonstriert  einige  Beispiele  und  zeigt  einige  Hilfsmittel  fiir  die 
technische  AusfùhruDg. 

Discussiotte  :  HENRI. 

2.  -  H.  J.  HAMBURGER.   —  Pérttieabilitàt  von  Metnbratten  itt  zwei  Ricktimgett  (Mit 

Demonstration). 

Zu  Gunsten  einer  vitaien  Auffassung  der  Darmresorption  ist  das  wichtige  Argu- 
ment angefiihrt  worden  (O.  CoHNHElM),  dass  die  unverschrte  lebende  Mucosa  dem  Ko- 
chsalz  den  Durchgang  gestattet  vom  Lumen  aus  in  die  BlutgefHsse,  nicht  aber  in 
umgckehrter  Richtung.  1st  aber  die  Mucosa  durch  Fluornatrium  oder  Liquor  Fowleri 
làdiert,  so  sei  von  solch  einem  Unterschied  nicht  mehr  die  Rede.  Die  Verschiedenheit 
in  der  Durch làssigkeit  in  zwei  entgegengesctztcn  Richtungen  sei  eine  Lebenseigenschaft 
der  Mucosa,  Vortragender    hat    nun    die    Permeabilitàt    in    z.vei     Richtungen  an  totcn 
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Schleimh&uten  untersucht.  Hierzu  benutzte  er  Magen-  und  Darmmucosae,  welche  seit 
zwei  oder  drei  Tagen  auspràpariert  und  selbst  bei  ioo°  erhitxt  waren.  £r  fand,  dass 
diese  Schleimhàute,  sowohl  fur  Wasser,  fttr  Salz  wie  auch  fflr  Pepsin,  in  zwei  Richtungen 
cine  verschiedene  Durchgàngigkeit  besitzen.  Der  Unterscbied  war  bedeutend.  £s  handelt 
sich  also  um  eine  Erscheinung  rein  physikalischer  Natur.  Ob  die  Erscheinung  etwa  an 
einer  postmortal  noch  bestehendeu  Struktur  der  Mucosa  gebunden  war,  wurde  untersucht 
an  der  Hand  der  Ueberlegung,  dass  die  tote  Schleimbaut  eigentlich  wenigstens  aus  zwei 
differenten  Membranen  besteht,  von  der  die  Muscularis  Mucosae  eine  ist. 

Desfaalb  warden  kiinstliche  Doppei membranen  aus  l'ergamentpapier  und  Chrom- 
gelatin,  aus  PergAmentpapier  und  Collodion  usw.  untersucht,  und  diese  gabcn  genau 
dieselben  Erscheinungen.  Vortragender  weist  auf  die  Bedeutung  dieser  Befundc  fiir  die 
Flùssigkeitsbewegungen  im  lebenden  Organismus  hin. 

Discussione:  COHNHEIM,   HAMBURGER,    Knoop. 

3.  -  L.  MICHAELIS  und  P.  RONA  (rorgetragen  von  P.  RON  A).  —  Ucber  Enteiweissnng 

von  Kffrperfliis%igkeiten  (mit  Demonstration). 

Zur  Enteiweissung  werden  die  Adsorptions-  bezw.  Umhiillungserscheinungen  bei 
den  kolloidaien  Ltisnngen  von  Eiweiss  und  Mastix  verwertet.  Zusatz  von  bestinimten 
Mengcn  einer  Mastixemulsion  zu  Senim  oder  Blut  bei  schwach  saurer  Reaktton  und 
Gegenwart  einer  geringeu  Elektrolytmenge  bewìrkt  vollstàndige  Enteiweissung  der 
Flùssigkeit.  Auch  Kaolin  kann  mit  Vorteil  zur  Enteiweissung  benutzt  werden. 

Discuss  one:  COHNHEIM,   H£RZOG.   Abderhalden. 

4.  -  LAWRENCE  J.  HENDERSON.  —    Egwlibrium    between    Acids    and  Basts  in 

the  Animal  Organism, 

It  is  now  quite  certain  that  blood,  and  consequently  protoplasm,  is  almost  pre- 
cisely neutral  in  reaction,  and  that  this  neutrality  is  almost  perfectly  preserved  under 
the  most  widely  varying  circumstances.  Little,  however,  is  known  regarding  the  mecha- 
nism whereby  this  delicate  adjustment  is  established.  Many  facts,  none  the  less,  point 
to  carbonic  and  phosphoric  acids  as  important  factors  in  the  equilibrium  ;  —  the  use- 
fulness of  mixtures  of  carbonic  acid  and  sodium  bicarbonate,  and  of  mono-  and  disodium 
phosphate  in  preserving  neutrality;  the  fact  that  acid  is  in  great  part  renjoved  from  the 
body  as  mono'-sodium  phosphate  in  the  urine;  the  fact  that  in  rabbits  the  excretion  of 
phosphoric  acid  can  be  greatly  increased  by  feeding  hydrochloric  acid  (Fixz,  ALSBERO 
and  Henderson),  and  the  ionization  constanu  of  these  substances.  According  to  Walker 
and  NoYEs  the  ionization  at  18°  of  carbonic  acid  and  of  the  ion  H^  PO4  may  be  ex- 
pressed by  the  following  equations. 

(Hj  CO3) 

'         (H    PO4) 
In  mixtures  of  carbonic  acid  and  sodium  bi-carbonate  and  of  mono-  and  di-sodium 
phosphates  it  follows  that  the  following  equations  are  approximately  correct. 

H,  COo 

Na  H,  PO^ 
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Moreover  these  '  equation  are  ex]>eriinentalJy  confirmed  by  experiments  of  Salm 
and  of  the  Author. 

A)  Variations '  in  tht  A*a'io  of  Bast  to  Acid»  It  is  possible  to  predict  the  equili- 
brium in  all  ^'Sterns  composed  of  mixtures  of  these  four  substances  in  solution  from 
the  above  relations,  and  these  predictions  are  in  satisfactory  accord  with  the  constitution 
of  such  systems  as  determined  experimentally  (Black  and  Henderson). 

It  follows  from  the  facts  thus  established: 

I.  That  enormous  variations  in  the  relative  amonnts  of  base  and  acid  in  proto- 
plasm and  blood  may  occur  without  appreciable  variation  in  hydrogen  ionization  (Curve), 
and  that  in  the  presence  of  these  substances  even  very  slight  acidity  and  alkalinity  are 
alike  impossible. 

II.  That  bj  far  the  greater  part  of  the  carbonic  acid  of  blood  is  present  as  free 
carbonic  acid,  |ks  sodium  bicarbonate  and  especially  as  the  ion  H  CO3;  moreover  this 
equilibrium  presents  a  quantitative  explanation  of  the  great  diminution  of  the  carbonic 
acid  content  of  blood  in  acidosis. 

B)  Variations  in  Temperature,  The  previous  measurements  of  the  hydrogen  and 
hydroxyl  ionization  of  blood  have  been  made  at  room  temperature.  According  to  the 
altovc  equations  and  the  thermochemical  data  for  these  substances  the  hydrogen  ioni- 
zation of  blood  should  vary  very  little  with  the  temperature,  and  this  has  been  found 
experimentally  to  be  the  case.  Accordingly  the  hydroxyl  ionization  of  blood  must  vary 
with  the  temperature  in  proportion  to  the  change  in  the  ionization  constant  of  water. 
It  follows  that  the  hydroxyl  ionization  of  blood  which  at  18^  is  about  2  X  '^"^  vrxaK 
at  bod/  temperature  be  about  10  X  *<*^'  ^^^  *^  ^^8^  fever  temperatiire  about  14  X  iO""7, 

5.  -  LAWRENCE  J.  HENDERSON.  -  A  Method  for  the  Direct  Determination  of 
Heats  of  Refection  (With  Demonstration,  Drawings,  and  a  part  of  the  apparatus 
employed). 

Most  thermochemical  problems  involve  the  determination  of  differences  in  heats 
of  formation  or  beats  of  combustion,  because  they  aim  to  determine  heats  of  reaction» 
actual  ór  hypothetical.  Accordingly  the  need  of  a  method  for  the  direct  determination 
of  heats  of  reaction,  especially  of  those  which  proceed  slowli-,  or  of  a  method  in  some 
way  differential,  has  long  been  felt.  The  lack  of  such  an  aid  to  research  in  mainly 
responsible  for  the  incorrect  ideas  still  widely  correct  concerning  the  regularities  among 
the  thermochemical  data  of  organic  substance,  for  here  the  significant  variations  are  so 
small  as  often  to  fall  within  the  limits  .of  error  of  the  determinations  and  seldom  greatly 
to  exceed  them.  Physiological  reactions  are  not  less  liable  to  doubt  on  this  score,  as 
the  recent  investigations  from  Tangl's  laboratory  prove.  The  present  Investigation  was 
designed  to  test  a  new  method  for  the  direct  determination  of  heats  of  reaction  in 
which  the  chemical  change  is  a  slow  one.  A  thermostat,  filled  with  water,  and  main- 
tained at  39^  with  a  variation  in  temperature  of  not  more  than  Vioo*^  ^^^  ^^^  ^P*  ^^® 
reaction  mixture,  after  being  brought  closely  to  the  temperature  of  the  thermostat  was 
placed  in  a  Dewir  flask  which  rested  on  a  tripod  within  the  thermostat  (DRAAVING). 
A  Beckmann  thermometer  was  passed  down  through  a  glass  tube  inserted  in  the 
rubber  stopper  of  the  Dewar  flask  into  the  reaction  mixture.  The  course  of  the  tempe- 
rature change,  as  indicated  by  the  thermometer,  was  recorded  during  several  days.  It 
was  shown  by  preliminary  experiments  that  evaporation  from  the  flask  did  not  occur 
in  sufficient  amount  appreciably  to  influence  the  temperature  of  the  mixture.  For  this 
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apparatus  the  rate  of  cooling  amounts  to  less  than  one  tenth  of  the  temperature  diffe- 
rence between  thermostat  and  reaction  mixture  in  a  period  of  24  hours.  Thus  far  the 
tryptic  digestion  of  casein  has  been  studied  by  Mr.  Ryder  and  myself,  using  concen- 
trated solutions  of  casein  dissolved  in  dilute  sodium  carbonate.  After  the  first  few  mi- 
nutes of  the  experiment,  during  which  a  marked  rise  in  temperature  (-h  0,05^)  is 
observed,  there  is  a  perfectly  regular  rise  in  temperature  (Curve).  There  are,  however, 
marked  indications  of  a  slowing  of  the  process,  very  probably  due  to  the  retarding  in- 
fluence of  the  end  products  of  the  reaction  and  to  a  weakening  of  the  activity  of  the 
enzyme.  This  constitutes  a  new  method  for  studying  the  progress  of  a  slow  reaction 
and  is  being  further  investigated  from  this  aspect  at  the  Harvard  Medical  School.  The 
observed  heat  of  reaction  corresponds  to  0,3  Calorie,  approximately,  per  gram-molecule 
of  water  added  during  the  hydrolysis.  For  reactions  with  very  small  heat  changes  this 
method  is  at  least  one  hundred  times  more  accurate  than  the  calculations  from  diffe- 
rences in  heats  of  combustion^ 
Discussione:  Tangl. 

6i  -  L.  CAMUS  et  E.  GLEY.  —   De  V action  prote'oVytique  de  divers  sues  pancreeati- 
gues,  (Demonstrations  photograph iques). 

1.  Le  sue,  secrete  sous  Tinfluence  de  la  secretine,  n'est  pas  toujours  inactif.  Quand 
1;^  secretion,  provoquée  par  Tinjection  d'une  quantità  donnée  de  secretine  (o  e.  e.  5  à 
I,  2  ou  3  centimetres  cubes),  est  arrétée,  une  nouvelle  injection  de  secretine,  prntiquée 
à  ce  moment,  amène  l'ècoulement  d'un  sue  dont  les  premieres  portions  (i  centimetre 
cube  environ)  se  montrent  lègèrement  actives  (digérant  plus  ou  moins  complètement 
l'ovalbumine  en  trente-six  à  quarante-huit  heures)  —  Contre-èpreuve  :  quand  on  fait  une  nou- 
velle injection  de  secretine,  la  secretion  provoquée  par  une  injection  antérieure  n*étant 
pas  arrétèe,  le  sue  ne  devient  pas  actif. 

2.  Le  sue,  sécrété  sous  Tinfluence  d'une  injection  d'albumoses  (peptone  de  Wiite) 
ou  de  pilocarpine,  est  toujours  actif  (digérant  complètement  l'ovalbumine  en  quatorze 
à ^trente-six  heures). 

3.  Dans  l'ècoulement  pancrèatique,  provoqué  par  une  injection  de  pilocarpine,  on 
pcut  observer  des  secretion  de  sue  actif  et  inactif  ou  seulement  moins  actif,  href,  une 
sorte  de  périodicitè  dans  la  secretion  protèol^'tique. 

4.  Le  sue  de  pilocarpine,  auquel  on  -ajoute  de  l'oxalate  neutre  de  potasse  ou  de 
sonde  pour  précipiter  les  sels  de  chaux  qu'il  contieni,  manifeste  d'autant  moins  son  acti- 
vité  protéolytique  que  cette  precipitation  est  plus  parfaite.  Mais  cette  activitè  n'est  que 
retardée  par  ce  moyen,  elle  n'est  pas  supprimée;  et  en  trente-six  ou  quarante-huit  heures 
la  digestion  est  très  avancée,  sinon  complète,  dans  les  tubes  oxalates. 

Discussione:  DeLEZENNE. 

7.  -  MAURICE  NICLOUX.  —  Nouvelles    méthodes  de  dosage  de  V alcool,  de  V ether, 
du  chloroforme  dans  le  sang  et  les  tissus,  (Demonstrations). 

a)  Alcool.  Le  sang  ou  les  tìssus  sont  additionnés  d'acide  picrique  qui  precipite 
les  matières  album inoTdes  et  empèchera  ultérieurement  le  liquide  de  monger.  On  dis- 
tille  ensuite  dans  l'appareil  de  Schlcesing-Aubin.  Dans  le  liquide  distillè  on  dose  l'al- 
cool par  la  méthode  de  Tauteur  (1896).  Elle  repose  sur  Toxydation  de  l'alcool,  par  le 
bichromate  de  potasse  en  presence  d'acide  sulfurique,  et  le  passage  du  vert  tleu  au  vert 
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jaune  du  sulfate  de  sesqiiioxyde  de  chrome,  lorsque  ce  sei  contient  nn  trés  petit  excès 
de  bichromate. 

b)  Ether,  Meme  technique  que  pour  l'alcool. 

e)  Chloroforme,  Le  sang  ou  les  tissus  sont  additionnés  de  5  ì  IO  fois  leur  poids 
d'alcool  à  90  '  ;  on  distille  ensuite  dans  Tappareil  de  SchlceSINO-Aùbin.  Le  liquide 
distillè  renferme  tout  le  chloroforme  dissous  dans  l'alcool  fort.  On  attaque  ensuite  le 
chloroforme  par  la  potasse  alcoolique  au  refrigerant  À  reflus  pendant  30  minutes.  Tout 
le  chlore  du  chloroforme  passe  à  Tétat  de  chlonire  de  potassium  que  l*on  dose  ensuite 
avec  une  liqueur  titrée  de  nitrate  d'argent. 

8.  -  DONY-HÉNAULT.  —  Recherchés  expérimentales  et  critiques    sur  les   oxydases. 

I.  Il  existe  un  disparate  reel  entre  nos  connaissances  sur  les  diastases  digestives,  . 
hydrolisantes,  etc.  d*une  part,  et  nos  connaissances  sur  les  oxydases  d'autre  part  :  lorsque 
Ton  étndie  Taction  de  la  première  catégorie  de  ces  substances,  on  les  fait  agir  in  vitro 
sur  leur  veritable  substratum  (amidon,  sucre,  albumine);  au  contraire,  lorsque  l'on  étudie 
iu  vitro  l'action  des  oxydases,  on  les  fait  agir  sur  un  substratum  fìctif  (hydroquinone, 
galacol,  aldehyde  salycilique).  Il  en  résulte  que  les  résultats  obtenus  en  ce  qui  concerne 
les  oxydases,  dans  un  grand  nombre  d'expériences  faites  in  vitro ,  manquent'  de  la  cer- 
titude nécessaire  pour  les  appliquer  au  mécanisme  vital. 

II.  Oxydases  animates.  L'aldéhyde  salycilique  est  le  test  le  plus  souvent  employe 
pour  mesurer  l'oxydation  obtenue  Schmiedeberg,  Jaquet,  Salkowsky,  Abelous  et 
BiARNÉs  etc.).  Les  méthodes  analytiques  en  usage  pour  la  determination  quantitative 
de  Tacide  salycilique  forme  (dosages  colorimétrique  et  titrimétrique)  abondent  en  causes 
d'erreur  essentielles  provenant  en  partie  de  la  difficulté  de  séparer  l'aldéhyde  de  l'acide, 
en  partie  de  la  complexité  des  liquides  organiques.  En  reprenant  catte  étude  par  une 
mèthode  plus  rigoureuse  (dosage  gravimétrique),  Dony  et  Van  Duuren  ont  dèniontré 
que  Toxydation,  du  reste  peu  conséquente,  de  l'aldèhyde  salycilique  s'explique  sans 
1 'intervention  d'une  oxydase.  Les  phénomènes  observes  à  l'aide  du  réactif  de  Schmie- 
deberg dans  les  cas  d'extratts  d'organes,  n*ont  sans  doute  rìen  &  voir  avec  le  méca- 
nisme intime  fondamental  de  l'oxydation  cellulaire.  L'existence  d'oxydases  animates,  au 
sens  qui  a  étè  donne  a  ce  mot,  ne  peut  étre  cònsidérée  comme  démontrèe.  (Voir  O.  DoNY- 
HÉNAULT  et  M.elle  J.  Van  Dtturen,  Bulletins  de  la  Classe  des  Sciences  de  V Academic 
/Coyote  de  Belgique,  Mai   1907). 

III.  Oxydases  ve'ge'tales.  A)  Farmi  les  ferments  oxydants  les  mieux  caractérlsés 
se  trouve  la  laccase  de  G.  Bertrand,  obtenue  en  precipitant  par  l'alcool  le  sue  des 
végétaux.  La  laccase  est  riche  en  manganése.  G.  Bertrand  a  demon  tré  que  certains 
sels  de  Mn  sont  capables  de  provoquer  les  mémes  oxydations  que  la  laccase  elle-mème. 
Trillat,  de  son  coté,  a  montré  que  divers  colloldes  (azotes  ou  non -azotes)  influencent 
notablemcnt  l'oxydation  par  les  sels  de  Mn.  Bertrand  admet  que  le  Mn  est  associé 
dans  la -laccase  à  l'azote  sons -forme  albuminolde;  la  laccase  serait  un  ferment  mangano- 
protéique  accidentellemcnt  associé  lors  de  la  précipitatian  alcoolique  à  un  grand  excès 
de  gomme. 

B)  Cette  affirmation  ne  nous  parait  pas  démontrèe.  £n  effet,  en  additionnant  de 
sels  de  Mn  soit  du  serum  sanguin  soit  des  solutions  de  gomme  ou  de  dextrine  que  Ton 
tratte  ensuite  par  l'alcool,  on  obtient  des  précipités  possédant  à  un  degré  evident  les 
propriétés  de  la  laccase.  Les  sels  de  Mn  peu  vent  done  s'associer  aux  colloldes  lors  de 
la  precipitation  alcoolique.  Le  ferment  protéique  de  Mn,  de  Bertrand,  pourrait  n'étre 
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qu'une  creation  artifìcielle.  L'action  caialytiqut  du  Mn,  décelée  pour  la  première  fois 
par  Bertrand,  peut,  d'après  nous,  étre  substituée  à  l'action  diastasique  de  la  laccase. 
(Bullet f'n  de  la  Société  Royale  des  Sciences  me'dicales  e*  naturelles  de  Bruxelles,  Juil- 
let  1907). 

C)  Le  Mn  exerce  une  action  qui  varie  d'après  la  composition  chimiquc  du  milieu: 
capable  d'intervenir  dans  les  oxydations,  le  Mn  peut  influencer  aussi  d'autres  fonctions 
essentie|les  de  la  vie  des  pLantes:  par  exemple,  les  sels  de  Mn  favorisent  la  reduction 
des  nitrates  h.  la  lumière  solaire.  Q.  Van  Duuren). 

Conclusions  ge'nérales,  —  I.  L'action  diastasique  relève  .de  la  spècifìté  chimique, 
l'action  catalytique  relève  de  la  variabilitè  cbimiqne. 

II.  Dans  l'état  actuel  des  choses,  la  croyance  à  l'existence  des  oxydases  propre- 
ment  dites  ne  repose  pas  sur  une  demonstration  expèrimentale  rigourense. 

Discussione  \  DE  Ret-Pailha1>e,  Battelli. 

9.  -  J.  DE  REV-PAILHA.de.  —  Le  philothùm  et  les  hydroge'nases, 

'  M.  De  REY-rAiLHADE  a  demon  tré  l'existence  dans  les  tissus  vivants  d'une  substance 
xiQssìxnk^ philothion  par  lui,  caractérisée  par  une  production  de  H'S  avec  le  soufre  à  40-45». 
Les  demiers  travaux  ont  prouvè  que  ce  corps  est  un  hydrure  d'albumine.  Gomme  il 
n'existc  pas  dans  le  sérum  sanguin,  la  cellule  vivante  produit  le  philothion  en  hydro- 
génant  la  sérum-albumine.  Cet  element  constitutif  du  protoplasma  est  plus  actif  chimi- 
quement  que  l'albumine  simple,  au  sein  de  laquelle  il  est  plongé,  car  il  agit  à  la  tem- 
perature des  étres  vivants  sur  le  soufre.  sur  certaines  matières  colorantes  et  sur  certaines 
oxydases.  C'est  grace  à  cette  snperiorité  chimique  que  l'élément  vivant  domine  la  ma* 
tière  ambiante. 

£n  traitant  du  muscle  strie  de  dindon  par  5  fois  son  poids  d'eau  chargèe  de  2  ^/^ 
d'iodure  de  potassium  et  de  2  '/g  de  fluorure  de  sodium,  puis  chaufìfant  5  heures  à  40-45<*, 
ou  transforme  le  philothion  en  albumine  sans  hydrogène  Libile.  Le  philothion  subissant 
dans  l'organisme  vivant  des  alternatives  d'hydrogènation  et  de  déshydrogénation  remplit 
done  un  róle  à*hyd  oge'nase.  Le  philothion  découvert  en  1888  a  été  la  première  hydro- 
génase  connue.  Le  philothion  se  règénere  sans  doute  dans  les  cellules  par  ime  decom- 
position de  l'eau  en  H  et  OH.  L'oxydhtyle  OH  se  portant  sur  un  corps  oxydable. 

10.  -  H.  BECHHOLD.  —  Die  Ultrafiltration  {dùrch  GallertfiUet)  %ur  Fraktionierung 

kollùidaler  Losungen, 

Der  Vortragende  hat  ein  Verfahren  ausgearbeitet,  welches  gestattet  koUoidale  Los- 
ungen  von  ihrem  Ldsungsmittel  zu  trennen  und  Kolloide  von  verschiedener  Teilchen- 
grOsse  durch  fraktionierte  Filtration  voneinander  zu  scheiden.  Das  Verfahren  besteht 
darin,  dass  neuartige  Filter  rur  Trennung  verwendet  werden.  Papier  oder  Gewebe  werden 
in  einem  besonderen  Apparat  mit  Gallerten  impraLgniert  und  gelatiniert.  Diese  Filter 
(Ultrafilter)  werden  in  einen  dazu  hergerichteten  Trichter  eingespannt.  Die  so  angefer- 
tigien  Filter  sind  mehr  oder  minder  durchlassig,  je  nach  der  Konzentration,  welche 
man  der  Gallerte  gibt.  Zur  Filtration  bedarf  es  je  nach  der  Filterdichte  eines  Ueber- 
drucks  von  0,2-6  Atm.  (*). 

(♦)  Naheres  in  der  Ztitschr,  f.  Physikal,  Ckemìe,  lx,  X29-XQO,  Anszug  in  der  Zeitschr,  /, 
Chemie  und  Imiuttrte  d.  Kolloide  (Juli  a.  Augnst  1907).  Die  Apparate  sind  zn  becìehciì  bei  den 
«  Verelntgten  Fahriken  fUr  Laboratorìnmsbcdarf,  Berlin,  Chaasséestrasse  >. 
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Vor tragender  demoDstriert  die  Apparate  und  filhrt  zur  Erlftuterung  folgcnden 
Versuch  vor.  Eine  kolloide  Ldsung  von  Berlinerblau  wird  gemischt  rait  einer  H&moglo- 
binlòsung;  die  Mischung  ist  grùn.  Von  dieser  Mischung  giesst  der  Vortragende  einen 
Teil  auf  ein  dichteres,  einen  Teil  auf  ein  durchlàssigeres  Ultrafilter  und  filtriert  unter 
leichtem  Drnck.  Vom  dichteren  Filter  fliesst  reines  Wasser  ab,  wShrend  Berlinerblau 
und  Hàinoglobin  rurtìckgehalten  werden,  wom  durchlàssigeren  Filter  fliesst  rote  Hàmo- 
globinlosung  ab,  wàhrend  das  Berlinerblau  zuriickgehalien  wird.  Vortragender  hat  eine 
Anzahl  kolloider  Lòsungen  in  der  Reihenfolge  gruppiert,  in  welcher  sie  von  Filtern 
zunehmender  Dichte  gerade  zuriickgehal  ten  werden. 

Sospensionen.  i  o/q  Gelatine 

Berlinerblau  Serumalbumin  (Mol.-Gew.  5,000-30,000) 

Platinsol  (n.  B&EDIO)  Diphterietoxin 

Koll.  Eisenoxyd  Protalbumosen 

KaseTn  (in  Milch)  Kieselsàure 

Koll.  Arsensulfìd  Deuteroni bumosen  A  (Mol.-Gew.  ca.  2,400) 

Koll.  Gold  (ZsiGMONDY)  ca.  40  f&|i  Deuteroalbumosen  B 

Bismon  (koll.  Wismutoxyd  n.  Paal)  Deuteroalbumosen  C 

Kollargol  (koll.  Silber)  ca.  20  jiti  Lakmus 

Koll.  Gold  (ZsiGMONDY)  ca  4  iiji  (*)  Dextrin  (Mol.-Gew.  ca.  965). 

H&moglobin  (MoL-Gew.  ca.  48,000)  Krystal Ioide. 

Das  Resultat  der  Filtrationen  kann  durch  Adsorption  seitens  des  Filtermaterials 
(bes.  bei  manchen  Toxinen  und  Enzymen)  sowie  innerbalb  von  Mischungen  durch  Ge- 
genwart  absorbierender  Substanzen  korapliziert  werden.  Als  Beispiel  fùr  die  Anwendung 
der  Methode  in  der  Biologie  bezw.  Medizin  fuhrt  Vortragender  an,  dass  der  Misserfolg 
der  inneren  Antisepsis  bei  Substanzen  von  hóchster  desinfizierender  Wirkung  gegen 
padiogene  Bakterien  bei  fast  vollkommener  Ungiftigkeit  darauf  zuriickzufiihren  war, 
dass  die  betr.  Desinfìcientia  vom  Serum  fast  vollkommen  gebunden  werden.  Der  Na- 
chweis  erfolgte  in  der  Weise,  dass  eine  Mischung  von  Serum  mit  dem  betr.  Desinfiziens 
durch  ein  Ultrafilter  filtriert  wurde,  welches  die  Serumbestandteile  zuriickhielt,  das 
Desinfizìens  aber  durchliess  (**).  Vortragender  weist  auf  die  Anwendbarkeit  des  Ver- 
fahrens  zur  Losung  physiologischer  und  biologischer  Probleme  hin. 

II.  -  ABDERHALDEN  E.   -^  Das  Problem  der  Eiiveisssynthese  im  iierischen  Orga- 
nismus  (nach  gemeinsam  mit  P.  Rona  ausgefùhrten  Versuchen). 

£s  ist  gelungen,  eioen  drei  Monate  al  ten  Hund  mit  einem  Verdauungsprodukte 
aus  Fleisch  als  einzigem  stickstofiFhaltigem  Materiale  der  Nabrung  drei  Wochen  lang 
nicht  nur  im  Stidcstoffgleichgewicht  zu  halten,  sondern  Stickstoffretention  und  Ver- 
mehrung  des  Kdrpergewichtes  zu  erzielen.  Das  Verdauungsprodukt  bestand  zum  weitaus 
gr6ssten  Teil  aus  den  einfachsten  Bausteinen  der  Proteine,  kompliziertere  Produkte 
kOnnen  nur  in  Spuren  vorhanden  gewesen  sein.  Im  Verein  mit  fniberen  Versuchen  an 
Hunden  ist  der  Schluss  wohl  gerechtfertigt,  dass  der  tierische  Organismus  —  wenigstens 
gilt  dies  fùr  den  Hund  —  sein  Kòrpereiweiss  aus  den  einfachsten  Bausteinen  —  den 
Aminosàuren  —  aufbauen  kann.  Nur  solche  Untersuchungen  sind  als  beweisen  dùr  diese 

(*)  Die  Stelloog  dieser  Goldldsnng  sn  ihrem  VerbSUtnis  zn  Hamoglobin  kann  nocb  nicht  als  de- 
finJtiT  angeseben  werden. 

(**)  Bbchbolo.  Zar  f  loneren  Antisepsia  >•  Zeitsckr.  f,physiol,  Chemie»  Lii,  S.  177  n.  ff.,  XO07. 
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Frage  anzusehen,  die  sìch  fiber  mehrere  Wochen  crstrecken  und  bei  denen  das  rerfìit- 
terte  stickstoifhaltige  Material  einer  genauen  Analyse  unterworfen  worden  ist. 
Discussione:  CoHNHEiM,  KOBERT. 

12.  -  ABDERHALDEN  E.  —  Neue   Ergebnisse    der  paHiellen  Uydrolyse  von  Pro- 

tetnen, 

Emil  Fischer  und  Emil  Abderhalden  haben  bis  jetzt  durch  partielle  Hydro- 
lyse  von  Seide  und  Elastin  folgende  Dìpeptide  isoliert  und  mit  den  entsprechenden 
synthetischen  Produkten  identifiziert  : 

1.  Aus  Seide:  a)  Glycyl-d-alanin  (isoliert  als  Anbydrid  und  als  p-Naphtalinsulfo- 
derivat);  b)  Dipeptid,  boatehend  aus  Glykokoll  und  l-Xyrosin  (isoliert  als  Anhydrìd). 

2.  Aus  Elastin  :  a)  Dipeptid,  bestehend  aus  Glykokoll  und  1-Leucin  (als  Anhy- 
drid;  b)  d-Alanyl-l-Leucin  (als  Anbydrid  und  direkt  als  Dipeptid). 

3.  Aus  Gliadin  :  1-Leucyl-d-Glutaminsàure  (als  Dipeptid). 

Isoliert,  jedoch  noch  nicht  vollstàndig  mit  synthetischen  Produkten  identifiziert 
sind  ferner  aus  Elastin  ;  a)  ein  Dipeptid,  bestehend  aus  d-Valin  und  Glykokoll  (als 
Anbydrid);  b)  ein  Dipeptid,  bestehend  aus  d-Alanin  und  Prolin  (als  Anbydrid). 

Isolierung  eines  Tetrapeptids  aus  Seide,  enthaltend  2  Glykokoll,-  i  d-Alanin  und 
I  1-Tyrosin,  liefert  bei  der  partiellen  Hydrolyse  GlycyI-1-tyrosin  und  Glycyl-d-Alanin. 
Berechnetes  Molekulargewicht  j^^,2.  Gefunden  :  340,335,346,355.  Zeigt  Eingenschaften 
der  Albumosen. 

Diese  Ergebnisse  geben  der  Annahme  Emil  Fischer's,  dass  im  Eiweissmolekfil 
die  Aminosàuren  in  amidartiger  Verkettung  sich  fìnden,  eine  wertvolle  Bestàtigung.  Sie 
beweisen  den  hohen  Wert  der  synthetischen  Polypeptide  ftìr  die  Erforschung  der 
Konstitution  der  Proteine,  denn  ohne  Kenntnis  der  Eigenschaften  der  kiinstlichen 
Produkte  ware  die  Auffìndung  der  erwàhnten  Verbindungen  gewiss  ausgescblossen  ge- 
wesen.  Die  Isolierung  eines  Tetrapeptids  mit  albumoseartigen  Eigenschaften  zwingt  zu 
einer  Revision  der  Aufìfassung  des  Begriflfs  der  Albumosen.  Der  Beweis,  dass  ein  Pro- 
dukt  der  partiellen  Hydrolyse  einem  Gliede  der  Polypeptidreihe  entspricht,  ist  erst  dann 
als  gefùhrt  zu  betrachten,  wenn  seine  Identifizierung  mit  dem  entsprechenden  synthe- 
tischen Produkte  gelungen  ist. 

Discussione  :  KossEL. 

13.  -  THEODOR  CURTIUS.   —    Umwandlungen  der  Aminosàuren. 

Wie  sich  Formaldehydmolekùle  zu .  Zucker  vereinigen  kònnen,  so  erleidet  die 
Amidoessigsàure  in  Gestalt  ìhres  Esters  spontan  'eine  Umwandlung  in  das  eiweissartige 
Tetrapeptid,  die  1883  entdeckte  "  Biuretbase  ".  Es  entsteht  eine  offene  Kette  von  vier 
GlycocoUmoIekiilen,  wfthrend  bei  der  Einwirkung  von  Wasser  auf  Glycinester  das 
halbsogrosse  DoppelmolekiiI  des  Glycocolls  sich  rinj^fòrmig  geschlossen  bildet. 

Besonderes  Interesse  beanspruchen  die  Azide  der  durch  ein  Sàureradikail  gestutzten 
Amidosiiureketten,  wenn  mann  sie  durch  Kochen  mit  Alkohol  in  die  Urethane  uberfuhrt 
und  dann  vollstàndig  hydrolysicrt.  Das  Glycinmolekiil  der  urpriinglichen  Kette  wird 
hierbei  in  Form  von  Formaldehyd  erhalten,  a-Alanin  liefert  Acetaldehyd,  Asparagin- 
saure  ergibt  Aminoacetaldehyd  oder  a,  fl-Diaminopropionsàure,  p-Aminobuttersàure  ver- 
wandelt  sich  in  Propylendiamin. 

Wir  sehen  so  aus  Glycocoll  und  anderen  Aminosàuren  bei  glatt  verlaufender, 
leicht   und   sicher   zu    interpretierqnder    Reaktion   Formaldehyd  und  seine  Homologen 
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odcr  Aminoaldehyde  entstehen;  wir  gelangen  von  zweibasischen  Monoaminosauren  zu 
einbasischen  Diaminos&uren  oder  endlich  aus  einer  einbasischen  Monoaminosàure  zu 
einem  Diamin  vom  Typus  des  Putrescins.  So  kOnnen  wir  eine  Reihe  vod  StofFen  die 
fùr  synthetische  Vorgànge  im  Organismns  von  grosser  Bedeutung  sind,  wie  der  For- 
maldehyde die  femer  bei  der  hydrolytischen  Spai tung  oder  der' Flulnis  der  Eiweiss* 
stoffe  auftreten,  wie  die  Diaminosfiuren  oder  die  Diaminbasen,  durch  einfache  chemi- 
sche  Reaktionen  in  genetische  Beziebungen  zaelnander  bringen. 

14.  -  H.  STEUDEL.  —   Ueher  die  Nucletnsdure  aus  ThymusdrUse  und  aus  Herings- 
sperma. 

In  den  Zellkemen  kommt  eine  kompliziert  gebaute,  phosphorreiche  Substanz  vor 
(Nncleoproteld),  die  zum  Chromatin  in  enger  Beziehung  steht.  Man  kann  diese  Substanz 
90  teilen,  dass  der  gesamte  Phosphor  in  Form  einer  Verbindung  mit  sauren  Eigenschaften 
(Nnclelnsiure)  von  der  anderen  Componente,  die  ein  EiweisskOrper  ist,  abgespalten  wird. 
Die  Zusammensetzung  der  Nuclelns&ure  zu  erforschen,  ist  der  Gegenstand  eingehender 
Untersuchnngen  gewesen. 

Beim  Sieden  mit  verdiinnten  Sauren  liefert  die  NucleinsSure  eine  Reihe  von 
Spaltungsprodukten,  die  sich  in  3  Gruppen  einteilen  lassen  : 

Purinderiyate  Pyrìmidinderìvate  Kohlehydratderìvate 

Guanin,  Xanthin  Cytosin,  Uracil  Ameisensfture 

Adenin,  Hypoxanthin  Thymin  Laevulinsiiure. 

femer  Phosphors&ure  und  Ammoni ak. 

Von  diesen  Spaltungsprodukten  entstehen  Xanthin,  Hypoxanthin  und  Uracil  erst 
sekund2r  durch  Oxydation  des  Guanins,  Adenins  und  Cytosins.  Deshalb  ist  auch  das 
Ammoniak  ein  sekundàres  Zersetziingsprodukt  Bewiesen  wird  dies  durch  die  Oxydation 
der  NucleinslLure  mit  Salpetersàure  in  der  Kàlte,  hierbei  erhalt  man  nur  die  schwer 
iSsIichen  Nitrate  des  Guanins  und  Adenins,  und  zwar  in  einer  Menge,  die  zusammen 
^7»37  %  ^^  Gesamtstickstoffs  der  NucleTnsaure  ausmacht  (28.95  **/o»  Guanin-N,  38,42  % 
Adenin-N).  Bei  der  Oxydation  der  Nucleìnsaure  mit  SalpetersSure  entstehen  femer  auch 
Thymin  und  Uracil.  Da  das  Uracil  erst  sekundàr  aus  Cytosin  entsteht,  so  kann  die 
Spaltung  mit  SalpetersSure  kein  vollstàndiges  Bild  ùber  die  Verteilung  des  Stickstoffs 
auf  die  einzelnen  Spaltungsprodukte  liefem.  Betrachtet  man  aber  die  fast  konstanten 
Mengen  Yon  Cytosin  und  Thymin,  die  die  Spaltung  mit  siedenden  Minerals&uren 
ergibt  : 

Spaltung  mit  HJ  -h  Phosphor  HCl  +  ZN  CI.  H,SOt  ^i^\<^^^^ 

Cytosin:  11,45  10,15  'i»47  7f9 

Thymin:  15,88  11,91  13,11  10,3 

so  ist  es  gewiss  gestattet,  diese  Zahlen  zur  Ergànzung  des  Bildes  zu  benutzen,  das  durch 
die  Salpetersàurespaltung  gewonnen  wurde.  Man  erhalt  so  : 

Gruanin  N     .     .     .     .     28,95  % 
Adenin  N     .     .  38,42    » 

".     '.     'i3Ji    \  1  "tSO^Spaltung 


Cytosin  N 
Thymin  N 


zusammen    .     91,95% 
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dea  Stickstoffs  der  Nucléìns^ure  wilder.  Dabei  ist  in  Betracht  su  ziehen,  das  die  Zahl 
fùr  Cytosin  sicher  zu  niedrig  ist,  weil  ja  selbst  bei  der  Spaltung  mit  liedender  Schwe- 
felsàure  ein  Teil  des  Cytosìns  zu  Uracil  oxydiert  wird.  Der  sticlcstoffhaitige  Teil  der 
Nucleiasàure  1st  also  aufgeldst. 

Nun  musa  es  abcr  auflfallen,  dasK  die  Anzahl  der  Koblenstoff atome  in  dem  stick- 
stoiffreien  Rest  der  Nucleinsàure  ^tx^ki^t^^K  nicht  durch  6  teilbar  isti  wenn  man 
die  folgende  Nucleinsàureformel  wàhlt  C4Q  H57  0,5  O^^^  P4. 

C40  H57  N,5  0,6  P4  -h  4  H,  O  =  C,i  H44  0,e  P4  H-  C5  H5  N5  O  -h  C5  H5  N5 
Nucleinsfiure  Guanin  Adenin 

-h  CsH.NjO,  H-  C4H5N3O 
Thyrain  Cytosin. 

Die  SchwieriglLeiten  wflrden  sofort  wegfallen,  wenn  man  die  Anzahl  der  Kohienstoifa- 
tome  um  3  vermehrt,  dann  wdrde  sich  der  Rest  glatt  in  ein  Kohlehydrat  C^  Hj,  Og  und 
Tetrametaphosphorsfture  aufldsen  iassen  : 

Ci4  H44  O16  P4  •+•  4  Hj  O  H^  6  O  =  4  Cfl  H„  Og  -H  4  HPO3. 

Man  kdnnte  sich  also  vorstellen,  dass  die  Thymusnucleinsflure  resp.  die  des  Fisch- 
spermas  eine  Tetrametnphosphorsfiure  ware,  die  jedem  Phosphoratòm  entsprechend  eine 
Kohlehydratgruppe  besSsse,  also  eine  TetraglykometaphosphorsSure  ware  :  an  diese  ware 
je  ein  Molekfil  Guanin,  Adenin,  Thymin  und  Cytosin  gebimden. 

15.  -  P.  KNOOP.  —   Ueher  die  Fdulnis  des  Histidns, 

16.  -  M.  SIEGFRIED.  —  Ueber  Trypsinfibrinpeptone, 

Neue  gemeinschaftlich  mit  £.  Hitchhann  ausgefùhrte  Untersuchungen  fiihrten 
bei  mehreren  Darstellungen  zu  Trypsinfibrinpeptonen  a  und  p  von  gleichen  Eigenschaften 
wie  die  friiher  erhaltenen.  Zur  weiteren  Prfifung  auf  die  Einheitlichkeit  dieser  Peptone 
wurden  fraktionierte  Ausscheidungen  der  Bariamsalze  der  Carbaminopeptone  vorgenommen. 
Die  aus  dieften  Salzen  isolierte  Peptone  besassen  wieder  die  gleichen  spezifischen  Drehungs- 
vermdgen  und  lieferten  dieselben  Barytsalze.  Hingegen  wurden  durch  die  gleiche  fraktio- 
nierte F&liung  bei  Peptongemischen  Fraktionen  Yon  untereinander  abweichenden  Eigen- 
schaften erhalten.  Molekulargewichtsbestimmungen  in  Phenol  als  Losungsmittel  gaben 
wesentlich  hfihere  Werte  als  solche  in  Wasser;  die  Werte  steigen  sehr  stark  mit  zu- 
nehmender  Konzentration  an.  Aus  diesen  Resultaten  und  denen  der  Spaltungen  der 
Peptone  wird  es  wahrscheinlich,  dass  den  Peptonen  ein  Molekulargewicht  von  ùber 
2000  zukommt,  dass  sie  aber  in  den  LOsungen  in  kleinere  Komplexe  oder  Jonen  von  sehr 
geringer  Wanderungsgeschwindigkeiten  zerfallen. 

Zum  Vergleiche  von  Peptonen  und  Peptiden  wurde  gemeinschaftlich  mit  H.  Lie- 

CO, 
BERMANN  der  Quotient  •— ^  bei  den  Trypsinpeptonen  und  bei  Peptiden  bestimmt.  Aus 

den  Resultaten  ergibt  sich  die  Annahme,  dass  die  Peptone  ausser  Peptidbindungen  noch 
N-Gruppen  en thai  ten,  die  sich  gegenQber  der  Carbaminoreaktion  anders  als  die  Peptidbin- 
dungen der  geprfiften  Peptide  verhalten. 

Discussione:  KossEL,  Abderhalden,  Sieofriso,  Bcltraui. 
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17.  -  F.  G.  HOPKINS.  —  Raccomandazioni  circa  la  nomenclatura  delle  proteine  (*). 

È  noto  che  presentemente  molta  confusione  deriva  dalla  mancanza  d'un  accordo, 
tanto  in  Inghilterra  quanto  all'estero,  sul  senso  preciso  dei  varì  nomi  applicati  alle 
proteine  (Prote instoffe,  £iweissk5rper,  Albuminoids)  e  ai  loro  derivati.  Non  minori 
difficoltà,  e  anche  ambiguità  di  significato  in  alcuni  casi,  sono  create  dall'uso  di  uno 
stesso  vocabolo  per  signitìcati  diversi.  Parve  quindi  opportuno  tracciare  alcune  regole, 
come  guida  agli  studiosi  e  agli  sperimentatori,  in  Inghilterra  almeno,  a  fine  di  raggiun- 
gere una  certa  uniformità  di  linguaggio.  Naturalmente  era  desiderabile  di  conservare, 
per  quanto  fosse  possibile,  i  nomi  esistenti,  specie  in  considerazione  del  fatto  che  non 
è  ancora  giunto  il  tempo  di  coniare  vocaboli  strettamente  sistematici,  e  che,  allo  stato 
attuale  delle  nostre  conoscenze,  non  è  possibile  fare  altro  che  raccomandazioni  prov- 
visorie, in  proposito.  La  seguente  relazione  è  T  espressione  di  lunghi  studi  sull'argo- 
mento,  fatti  da  un  certo  numero  di  chimici  e  di  fisiologi.  Il  Comitato  originale  fu 
creato  dalla  Società  di  Fisiologia,  e  i  suoi  membri  furono  nominati  dalle  due  Società. 
Il  rapporto  del  Comitato  fu  sottoposto  alla  discussione,  tanto  della  Società  di  Fisiologia, 
quanto  del  Comitato  di  pubblicazione  della  Società  di  Chimica.  Per  istanza  di  questa, 
un  certo  numero  di  chimici,  specialmente  interessati  nella  questione,  insieme  con  alcuni 
rappresentanti  della  Società  di  Fisiologia,  la  presero  allora  in  esame.  £  finalmente  un 
abbozzo  di  relazione,  contenente  le  conclusioni  alle  quali  i  chimici  erano  giunti,  fu  prepa- 
rata dai  Dottori  Haluburton  e  Hopkins,  relazione  che  fu  esaminata  e  corretta  in  una 
adunanza  (4el  Comitato  di  pubblicazione  della  Società  di  Chimica,  presenti  anche  i  fisiologi. 

Raccomandazioni.  —  I.  11  vocabolo  Proieide  —  che  è  usato  in  vari  sensi  in 
Inghilterra  e  in  Germania  —  dovrebbe  essere  abolito. 

II.  Il  vocabolo  Proteina  vien  raccomandato  come  termine  generico  dell'  intero 
gruppo  delle  sostanze  in  questione.  In  questo  senso  esso  è  usato  presentemente  in 
America  e  in  Germania.  Esso  permette  Tuso  dei  vocaboli  derivati  :  proteasi  e  proteoso. 
Accettandone  l'uso  generale,  il  vocabolo  Albuminoide,  dovrebbe  esser  tenuto  come  sino- 
nimo di  Proteina, 

III.  Le  sottoclassi  dovrebbero  esser  denominate  nel  seguente  modo  : 

1.  Protamine,  Queste  sono  membri  semplici  del  gruppo.  Esempi  di  tali  sostanze 
sono  :  la  salmina  e  la  sturina,  che  sono  state  separate  dallo  sperma  dei  pesci. 

2.  Istoni,  Questi  sono  sostanze  più  complesse  ;  e  probabilmente  queste  e  quelle 
della  classe  precedente  passano  gradualmente  le  une  nelle  altre.  Esempi  sono:  gli  istoni 
che  KossEL  ha  separato  dai  corpuscoli  rossi  dei  sangue;  la  precipitabilità  per  mezzo 
dell'ammoniaca  è  uno  dei  loro  caratteri  distintivi. 

3.  Albumine,  Proteine,  delle  quali  esempf  tipici  sono  l'ovoalbumina  e  la 
sieroalbumina. 

4.  Globuline,  Proteine  che  differiscono  dalle  albumine  per  la  solubilità;  esse 
sono,  più  facilmente  delle  albumine,  precipitate  dalle  loro  soluzioni  mediante  i  sali. 
Esempi  :  la  sieroglobulina,  il  fibrinogeno.  La  classe  potrebbe  comprendere  certi  derivati 
delle  globuline,  quali  sono  la  fibrina  e  la  miosina. 

N.B.  —  Il  radicale  carboidrato  separabile  in  piccola  quantità  da  molti  membri 
delle  classi  304  probabilmente  non  è  da  tenersi  in  conto  d'un  gruppo  prostetico,  come 
lo  è  nelle  glucoproteine  (vedi  appresso).  Parve  opportuno,  specialmente  per  considerazioni 
didattiche,  d' introdurre  un  termine  generale  per  comprendere  le  proteine  coagulabili  col 
calore  (classi  3  e  4);  ma  un  termine  generalmente  accettabile  non  fu  sino  ad  ora  proposto. 

(*)  Questa  relazione  fn  distrìbnita  nelle  quattro  lingue  ufficiali  del  Congresso. 
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5.  Scleroproteine.  Questo  vocabolo  nuovo  sostituisce  quello  di  Albuminoidi,  nel 
senso  stretto  in  cui  la  maggioranza  dei  fisiologi  è  abituata  ad  usarlo.  Comprende  so- 
stanze del  genere  della  gelatina  e  della  cheratina;  il  prefìsso  sta  ad  indicare  l'origine 
scheletrica  e  la  natura  spesso  insolubile  dei  membri  di  questa  classe. 

6.  Fosfoproteine,  Questa  classe  comprende  sostanze  come  la  vitellina  e  il  ca- 
seinogeno  col  derivato  caseina.  Il  prefisso  nucleo  —  frequentemente  usato  per  questa 
classe  —  è  scorretto  e  tale  da  indurre  in  errore. 

7.  rroteine  coniugate.  Sono  sostanze  in  cui  la  molecola  della  proteina  è  unita 
con  un  "  gruppo  prostetico  *'.  Le  principali  suddivisioni  sono  : 

a)  Nucieoproteine, 

b)  Glucoproteine  (p.  e.,  mucina). 

e)  Cromoproteine  (p.  e.,  emoglobina). 

8.  Derivati  delle  Proteine,  Fra  questi,  i  prodotti  dellMdrolisi  delle  proteine 
[termine  preferibile  a  quello  di  proteolisi  (*)]  sono  quelli  che  meritano  speciale  atten- 
zione. Essi  dovrebbero  esser  classificati  nel  seguente  modo  : 

a)  Metaproteine.  Questo  nome  è  proposto  in  sostituzione  di  quello  di  albu- 
minato  (acidalbumina,  alcalialbumina),  al  quale  può  obiettarsi  (i)  che  questi  prodotti 
possono  ottenersi  tanto  dalle  albumine  quanto  dalle  globuline,  e  (2)  che  la  terminazione 
aio  fa  pensare  ad  un  sale. 

b)  Proteosi,  Questo  vocabolo  comprende  gli  albumosi,  i  globulosi,  i  gelatosi  ecc. 
La  suddivisione  dei  proteosi  in  proto-,  etero-,  deuteroproteosi  ecc.,  e  le  varie  modifica- 
zioni della  classificazione  originale  di  Ktihne  sono  state  prese  in  considerflzione  ;  ma 
la  questione  è  ancora  ben  lungi  dall'essere  risoluta,  perchè  si  possa  al  presente  pro- 
porre una  qualsiasi  nomenclatura  definitiva  di  queste  suddivisioni. 

e)  Peptoni.  Questo  termine  dovrebbe  esser  limitato  agli  ulteriori  prodotti  del- 
l'idrolisi,  che  di6feriscono  dai  proteosi  in  quanto  che  essi  non  possono  esser  precipitati 
dalle  loro  soluzioni  mediante  i  sali,  e  ordinariamente  somigliano  loro  nel  dare  la  rea- 
zione del  biureto. 

N.B.  —  È  stato  osservato  che  certi  prodotti  vegetali,  finora  considerati  come 
peptoni,  non  danno  la  reazione  del  biureto.  D'altro  canto  è  impossibile  introdune  pre- 
sentemente queste  sostanze  eccezionali  in  una  classi ficxizione  generale  delle  proteine.  La 
stessa  difficoltà  incontriamo  nel  classificare  certe  altre  proteine  vegetali,  come  quelle 
che,  come  la  gliadina,  sono  solubili  in  alcool. 

d)  Polipeptidi,  La  maggior  parte  dei  polipeptidi  sono  sostanze  ottenute  per 
sintesi.  Alcuni  di  essi  però  sono  stati  separati  dai  prodotti  dell'idrolisi  delle  proteine, 
onde  l'opportunità  d'includerli  nella  presente  classificazione.  Sono  prodotti  di  disinte- 
grazione avanzata  oltre  lo  stadio  dei  peptoni,  e  resultano  di  due  o  più  molecole  di 
Aminoacidi  insieme  associate;  la  maggior  parte  di  quelli  finora  preparati  non  danno 
la  reazione  del  biureto. 

IV.  Il  termine  caseinogeno  dovrebbe  us:irsi  per  significare  la  principale  proteina 
contenuta  nel  latte,  e  quello  di  caseina  per  significare  il  derivato  del  caseinogeno,  che 
si  forma  in  conseguenza  dell'azione  della  rennina. 

V.  Le  due  principali  proteine  del  plasma  muscolare  dovrebbero  dirsi  paramiosi- 
nogeno  e  miosinogeno;  il  termine  miosina  solubile  dovrebbe  sostituire  quello  di  mioge- 

■  (*)  Sebbene  consapevole  del  fatto  che  termini,  come  questo  di  proteolisi^  non  hanno  un  signi- 
ficato corrispondente  a  quello  che  hanno  i  termini  elettrolisi  é  idrolisi  (sui  quali  sono  plasmati),  cioè  di 
decomposizione  per  mezzo  di^  il  Comitato  non  ha  osato  di  affrontare  tale  difficoltà;  esso  riconosce, 
però,  che  nella  pratica  si  può  ovviare  a  questo  inconveniente  (cfr.  Armstrong,  Proc.  Roy.  Sec,  1904). 
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nofibrìna  solubile  dì  von  Fiirth;  il  termine  miosina  dovrebbe  esser  limitato  a  significare 
il  prodotto  finale  che  si  forma  durante  il  rigor  mortis. 

Discussione:  ABDERHALDEN,   SIEGFRIED,  KOSSEL,   BELTRAMI. 

18.  -  HOPKINS.  —  Discussion  on  the  Nomenclature  of  Proteids. 

There  is  much  lack  of  uniformity  in  the  application  of  names  to  the  various  mem- 
bers of  the  class  of  proteids  or  proteins.  The  confusion  appears  to  have  been  felt  more 
especially  in  England,  and  the  English  physiological  Society  has  expressed  a  ivish  that 
this  discussion  might  take  place,  in  the  hope  that  some  expression  of  international  opinion 
might  help  to  establish  uniformity  of  usage  in  certain  particulars.  It  is,  of  course,  fully 
recognised  that  the  time  is  not  ripe  for  any  final  scheme  of  nomenclature  ;  but  it  is  pos- 
sible that  some  useful,  if  only  temporary,  agreement  upon  certain  points  may  be  arri- 
ved at.  Certain  details  may  be  suggested  for  discussion  : 

The  word  Proteid  has  for  many  years  been  used  in  England  to  include  the  whole 
of  the  substances  under  consideration;  whereas,  in  Germany,  the  term  Protelde  refers 
only  to  a  special  class.  The  definition  of  the  name  Globulin  needs  readjustment.  Albu- 
mins and  Globulins  resemble  each  other  so  much,  while  they  differ  from  other  substances, 
that  some  generic  title  seems  desirable  to  .include  both  these  species  of  coagulable  pro- 
teins. The  term  Albuminoid  is  vague  and  does  not  always  receive  the  same  applications. 
The  naming  of  individual  complex  proteins  requires  consideration  ;  the  therm,  e.  g.,  Nu- 
cleoalbumin  being  an  unsatisfactory  name,  with  unjustifiable  connotations.  Albuminate 
is  a  term  apt  to  be  confusing  to  the  student.  The  application  of  the  name  Peptone 
clearly  needs  reconsideration  at  the  present  time.  Lastly,  some  agreement  majr  perhaps 
be  arrived  at  with  regard  to  the  nomenclature  of  milk  and  muscle-proteids 

19.  -  E.  CAVAZZANI.    —  Contributi  alla  chimica  fisiologica. 

I.  Sulle  combinazioni  organiche  del  calcio.  —  Le  ricerche  del  ToBLER,  eseguite 
nella  clinica  pediatrica  di  Heidelberg  sul  ricambio  della  calce  nella  calcariuria,  quelle 
di  BoEKELMANN  e  Staal  di  Utrecht  sopra  analogo  argomento,  unitamente  alle  prece- 
denti ricerche  del  Grandis  sulla  composizione  chimica  delle  cartilagini,  bastano  da  sole  a 
dimostrare  l'interesse  teorico  e  pratico  di  uno  studio  diretto  a  conoscere  le  forme,  sotto  le 
quali  il  calcio  circola  nell'organismo.  Il  contributo  attuale  a  questo  studio  è  limitato, 
date  alcune  difficoltà  incontrate.  Dirò  anzitutto,  che  non  sono  entrato  direttamente  in 
questo  campo  di  ricerche.  Vi  sono  stato  condotto  da  una  osservazione  fatta  nel  corso  di 
altre  analisi.  È  noto,  che  resistenza  dell*  istone  come  vera  e  propria  sostanza  proteica  non 
è  ammessa  da  tutti  :  alcuni  sostengono  che  è  un  prodotto  artificiale.  È  anche  noto,  che 
KOLISCH  e  BURIAN  nel  1896  hanno  fatta  una  pubblicazione,  secondo  la  quale  si  potrebbe 
trovare  l' istone  libero  nell'orina  dell'uomo  leucemico.  Non  è  a  mia  cognizione  che  altri 
dopo  di  essi  abbia  avuto  uguale  reperto.  L*  identificazione  dell' istone  non  è  stata  fatta  da 
KoLiscH  e  BiTRiAN  con  quel  numero  di  reazioni,  che  sarebbe  a  rigore  necessario  per  asse- 
rire, che  le  orine  umane  possono  contenere  istone  libero.  In  vista  di  questi  fatti  mi  ero 
proposto  di  fare  sopra  un  grande  numero  di  persone  la  ricerca  dell' istone  nelle  orine. 
È  avvenuto,  che  fra  le  altre  l'orina  di  un  uomo  di  circa  cinquanta  anni  filtrata  presentasse 
intorbidimento  a  48^-50°  e  desse  luogo  a  formazione  di  fiocchi  bianchi  leggeri  a  guisa  di 
coaguli  alle  temperature  di  óqo-ós^'.  Questi  fiocchi  erano  solubili  in  acido  acetico,  clori- 
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drico,  ecc.  —  ed  erano  precipitati  dall' ammoniaca  e  dalla  soda.  L'aggiunta  di  questi  al- 
cali all'orina  naturale  o  all'orina  a  cui  s'era  aggiunta  piccola  quantità  di  cloruro  di  sodio 
dava  luogo  ad  un  precipitato  in  forma  di  sferule,  di  perle  a  goccia,  di  piccoli  tubi. 
All'analisi  ho  riconosciuto,  che  i  coaguli  ottenuti  per  calore  erano  costituiti  da  una  so- 
stanza, che  dava  le  reazioni  del  materiale  proteico  e  da  una  grande  quantità  di  sali  di 
calcio.  Ho  cercato  di  separare  i  due  elementi  organico  ed  inorganico,  ma  non  sono  riu- 
scito ad  avere  la  sostanza  organica  priva  di  calcio. 

Ho  in  seguito  portate  le  ricerche  sul  midollo  delle  ossa  del  vitello  e  del  cavallo, 
che  ho  sottoposto  a  estrazione  con  soluzione  d'acido  cloridrico  all'uno  per  mille  :  nel 
liquido  filtrato  l'aggiunta  di  alcali  dava  luogo  ad  un  precipitato  in  forma  di  sferule,  di 
perle  a  goccia,  come  era  stato  osservato  nelle  orine  dell'uomo.  Il  precipitato  assumeva 
col  tempo  l'aspetto  di  una  massa  di  cera.  Era  solubile  negli  acidi  e  dalle  soluzioni,  «ra 
riprecipitato  per  la  neutralizzazione.  Ho  cercato  di  riconoscere  la  composizione  elemen- 
tare di  questa  sostanza  :  ho  trovato  presenti  C,  H,  N,  O,  P,  e  Ca.  Le  ceneri  erano  molto 
abbondanti  e  i  rapporti  variabili.  Nelle  due  combustioni  fatte  si  sarebbe  trovata  una 
quantità  rilevante  di  carbonio.  Le  ceneri  erano  in  massima  parte  costituite  da  fosfato  di 
calcio.  Non  sono  ancora  riuscito  ad  avere  un  prodotto  con  un  rapporto  costante  fra  la 
parte  organica  e  la  inorganica  e  tanto  meno  con  un  rapporto  costante  fra  i  diversi  elementi. 
Non  oso  perciò  affermare,  che  esistano  delle  vere  combinazioni  organiche  di  calcio  :  comu- 
nico ad  ogni  modo  i  risultati  di  queste  indagini,  che  chiarirò  verbalmente  in  modo  più 
ampio,  perchè  mi  sembra  che  sia  dai  medesimi  illustrata  una  proprietà,  non  ancora  co- 
nosciuta, di  qualche  sostanza  proteica  di  incontrare  s]>eciali  rapp>orti  di  adesione  coi  sali 
di  calcio. 

2.  Sostanze  proteiche  embrionali.  —  Le  ricerche  sono  state  eseguite  su  larve 
di  rana  esculenta  collo  scopo  di  riconoscere,  se  in  esse  esìstesse  qualche  sostanza  pro- 
teica speciale,  che  avesse  rassomiglianza  col  colloide  mucoso,  trovato  dal  Liebermann 
nell'embrione  del  pollo,  colla  nucleo-albumina,  trovata  dall' Hàmmarsten  nelle  ova  della 
perca,  colla  ranovina,  colla  clupeovina,  col  mucoide  fosforato  dell'ovo  del  pollo,  illustrati 
rispettivamente  da  Goltnard,  Hugonnenq  e  MiLESi.  Le  analisi  furono  fatte  principal- 
mente sulla  coda  del  girino  e  condussero  a  riconoscere  la  esistenza  di  uno  speciale  ma- 
teriale proteico,  che  ho  chxAmsLto  protigirina.  La  protigirina  è  da  classificare  fra  le  nu- 
cleo-albumine, benché  da  essa  si  siano  avute  reazioni  delle  basi  xantiniche,  ma  assai  poco 
accentuate. 

La  composizione  centesimale  (comprese  le  ceneri  in  rapporto  i,86  °/q)  in  base  ai 
risultati  di  più  combustioni  deve  ritenersi  la  seguente  : 

C  =:  50,32  %  H  —  8,28  o/q  N  =  12,74  °/o 

La  protigirina  contiene  inoltre  fosforo  e  zolfo.  Essa  costituisce  uno  dei  principali 
componenti  della  coda  del  girino,  essendo  oltre  il  12  ^/q  del  residuo  solido  di  questo 
organo.  È  stata  trovata  anche  nel  corpo  dei  girini  con  due  e  quattro  zampe  e  anche  nel 
corpo  della  rana  nell'inizio  della  vita  d'anfibio. 

3.  SulValbnmoxa  di  Bence- Jones.  —  Questa  sostanza  proteica  è  interessante  per 
varie  ragioni.-  Le  sue  soluzioni  coagulano  a  500-580,  ma  il  coagulo  sparisce  a  tempera- 
ture superiori  per  ripresentarsi  col  raffreddarsi  del  liquido.  Essa  è  stata  fin  qui  trovata 
nelle  orine  dell'uomo  e  solo  molto  raramente,  perchè  molto  raro  è  lo  stato  patologico, 
in  cui  si  rende  reperibile.  Ho  potuto  raccogliere  una  certa  quantità  di  questa  sostanza, 
cosi  da  isolarla  allo  stato  di  purezza,  e  da  valermene  per  analisi  chimiche  e  per  espe- 
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rienze  fisiologiche.  Nell'analisi  chimica  fu  stabilita  la  composizione  centesimale,  che  è 
risultata  la  seguente  in  una  determinazione  fatta  con  canna  chiusa  (sensa  ceneri): 

Cm  50.14  o/^j  H=:7»oiO/, 

Col  metodo  KjELDAHL  fu  determinato  l'azoto  e  si  ebbe  : 

N  =  13.58  % 

Queste  cifre  valgono  per  la  sostanza  calcolata  senza  ceneri.  In  una  determinazione 
fatta  con  combustione  a  canna  aperta  ho  avuto  : 

C  =  50.81  o/o  H  =  7.61  % 

e  per  l'azoto  col  metodo  Kjeldahl  :  N  =  13,15  7o  • 

Le  ceneri  contenevano  zolfo  e  fosforo.  Le  esperienze  fisiologiche  hanno  avuto  lo 
scopo  di  osservare  gli  effetti  della  introduzione  di  soluzioni  di  questa  sostanza  negli 
animali  da  esperimento,  cioè  nelle  rane,  nei  conigli,  nelle  cavie,  nel  cane.  Quest'ultimo 
animale  si  è  mostrato  più  sensibile  :  furono  notate  turbe  nervose,  consistenti  in  un  ab- 
battimento del  sensorio  e  delle  forze,  spesso  preceduto  da  eccitamento  con  carattere 
dolorifico,  vomiti,  diarree,  tachicardia,  dispnea  e  alterazioni  termiche  con  brividi. 

4.  Lo  iucchero  nel  sangue  sovraepatico,  —  Le  ricerche  sono  state  eseguite  sul 
cane,  e  furono  divise  in  tre  parti,  avendo  la  collaborazione  dello  studente  di  medicina 
sig.  OTET.LO  FiNZl.  Oggetto  principale  era  confermare  i  risultati  delle  esperienze  ese- 
guite fino  d.il  1891  dai  fratelli  Cavazzani,  per  le  quali  era  stato  dimostrato,  che  alla 
stimolazione  di  alcuni  nervi  il  fegato  risponde  con  un  aumento  di  produzione  di  glu- 
cosio. Ma  siccome  dopo  di  allora  furono  proposti  nuovi  metodi  di  determinazione  del 
glucosio  del  sangue,  coi  quali  si  sarebbero  ricavate  dal  sangue  stesso  maggiori  quantità 
di  zucchero  in  confronto  dei  metodi  precedenti,  cosi  ho  creduto  in  una  prima  parte  del 
lavoro  cercare  quale  differenza  corresse  nei  risultati  di  analisi  eseguite  col  metodo,  che 
▼a  comunemente  col  nome  del  De-Meybr  e  quello,  con  cui  aveva  lavorato  io  nel  1892,  e 
che  ho  descritto  in  una  brevissima  nota.  È  risultato,  che  quando  si  opera  Col  procedi- 
mento descritto  dal  De-Meyer  si  ottengono  costantemente  cifre  superiori  :  la  differenza 
varia,  oscillando  intorno  ad  un  plus  di  g  0,10  %o.  Ho  cercato  di  riconoscer  le  cause 
di  questa  differenza,  ma  non  posso  ancora  precisarla,  perchè  non  ho  avuto  risultati  ben 
chiari,  operando  sul  sangue,  cui  era  stato  aggiunto  del  glucosio  e  su  altro  cui  era  stato 
aggiunto  del  glicogeno.  Ho  adottato  iu  seguito  a  queste  esperienze  il  procedimento  del 
De-Meyer,  essendo  che  pareva  più  adatto  a  svelare  anche  il  glucosio  del  sangue  virtuale 
(se  vogliamo  accettare  i  concetti  di  Léfine).  Con  tale  metodo  ho  determinato,  sempre 
colla  collaborazione  del  sig.  O.  FlNZi,  il  glucosio  del  sangue  sovraepatico  del  cane  prima 
e  dopo  la  stimolazione  del  moncone  periferico  del  vago  destro  alla  regione  del  collo,  fatta 
con  corrente  faradica,  applicata  ora  in  modo  continuativo,  ora  interrottameute  onde  evi- 
tare le  condizioni  asfittiche  conseguenti  al  forte  rallentamento  del  cuore.  Ad  eccezione 
di  due  animali,  in  tutti  gli  altri  è  stato  dimostrato  un  aumento  del  glucosio  del  sangue 
sovraepatico  susseguente  alla  stimolazione  del  vago  destro.  Il  minimo  dell'aumento  è 
stato  di  0,100  %  di  sangue,  il  massimo  di  0,520  %  di  sangue. 

Nella  terza  parte  degli  esperimenti  si  sono  fatti  dei  confronti  tra  il  potere  sacca- 
rificante del  sangue  sovraepatico  prima  e  dopo  la  stimolazione  del  vago  :  e  risultò  co- 
stantemente, che  il  potere  saccarificante  del  sangue  sovraepatico  non  solo  non  aumenta,  ma 
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tende  piuttosto  a  diminuire  durante  la  stimolazione  stessa,  che  come  si  è  detto  è  accompa- 
gnata da  un  aumento  del  glucosio  nel  sangue  sovraepatico,  cioè  da  una  più  rapida  trasfor- 
mazione del  glicogeno  epatico  in  glucosio. 
Discussiont  :  Lapicqite. 

20.  .   W.  CRAMER.  —  On  Protagon. 

21.  -  R.  LÉPINE  et  BOULUD,  —  Sur  les  glycosides  du  sang. 

Dans  une  sèrie  de  notes  insérèes  dans  les  C.  R.  de  VAcad,  des  Sciences  (1903» 
21  sept.  et  2  nov.  ;  —  1904,  19  sept.  ;  —  1906,8  oct.  ;  —  1907,  13  mai)  nous  avons 
prouvé  que  le  sang  renferme  plusieurs  glycosides,  qui  dègagent  du  glycose,  soit  pen- 
dant qu'il  circule,  soit  in  vitro;  et,  dans  ce  dernier  cas,  surtout  pendant  les  premieres 
minutes  qui  suivent  sa  sortie  des  vaisseaux.  La  quantitè  de  sucre  libèrèe  est  particu- 
lièrement  notable  si  le  sang  est  additionnè  d'un  peu  d'invertine.  En  faisant  tomber 
simultanément  dans  du  nitrate  acide  de  mercure  (*)  da  sang  qui  s'ècoule  de  la  carotide 
d'un  chien  et  da  sang  recueilli  dans  le  ventricule  droit,  au  moyen  d'une  sonde  intro- 
duite  par  la  jugulaire,  nous  avons  souvent  trouvè,  contrairement  à  l'opinion  de  Cl.  Ber- 
nard, le  sang  carotidien  plus  sucre  que  celui  du  rentricule  droit  Nous  pouvons  ajouter 
aujourdhui  que  chez  le  chien  à  jeun  depats  environ  16  heures  cette  difference,  au  profit 
du  sang  carotidien,  est  constante,  si,  quelques  heures  avant  la  double  prise  de  sang, 
on  a  injectè  sous  la  peau,  0,25  g  de  phlorizine  (dissoute  dans  l'alcool),  par  Kil.  de 
poids  vif,  ou  bien  si  on  a  injectè  dans  une  veine  environ  i  g  d'invertine  pure.  Chez 
le  chien  phlorizine,  le  sang  des  veines  rènales,  recueilli  par  la  veine  cave  (procède  de 
Biedl  et  Kolisch)  est  souvent,  comme  l'ont  vu  ces  experi  men  tateurs,  plus  sucre  que  le 
sang  artèriel.  Nous  croyons  que,  dans  ce  cas,  le  sucre  en  excès  ne  provient  pas  du 
rein,  mais  des  glycosides  du  sang,  dont  il  se  degagé  pendant  la  traversèe  des  capil- 
laires  rènaux,  comme  il  fait  dans  ceux.du  poumon,  chez  l'animai  phlorizine. 

Dans  le  sang  des  veines  jugulaire  ou  femorale,  recueilli  en  mème  temp»  que  le 
sang  d'une  artère,  on  trouve  quelquefois,  mais  fori  rarement,  un  excès  de  sucre.  Nous 
l'expliquons  aussi  par  le  dèdoublement  des  glycosides  du  sang.  Ce  dèdoublement,  qui 
appauvrit  le  sang  en  glycosides,  fait  comprendre  que  souvent  le  sang  de  la  carotide  et 
des  veines  rènales,  dans  le  cas  où  ils  sont,  au  sortir  du  vaisseau,  respectivement  plus 
sucrès  que  le  sang  du  ventricule  droit,  ou  que  le  sang  artèriel,  dègagent,  in  vitro  moins 
de  sucre  reducteur  que  ces  derniers.  Mais  ce  fait  n'est  pas  constant;  et,  parfois  par 
suite  d'une  cause  jusqu'ici  ignorèe,  le  sang  de  la  carotide  ou  des  veines  rènales,  re- 
spectivement plus  sucre,  au  sortir  du  vaisseau,  degagé  in  vitro,  sous  1'  influence  d'agents 
tels  que  la  phlorizine,  moins  de  sucre  reducteur  que  le  sang  du  ventricule  droit  ou  que 
le  sang  artèriel.  En  d'autres  termes,  il  s'est  enrichi  non  seulement  en  sucre  reducteur, 
mais  en  glycosides.  La  determination  exacte  de  la  quantitè  de  sucre  reducteur  degagé 
in  vitro  est  d'ailleurs  assez  diffìcile,  en  raison  de  la  glycolyse  concomitante  (voir  notre 
note  ìx  l'Ac.  de  Se,  13  mai   1907). 

Discussione  :  Rosemberger,  Lépine,  Embden. 

(*)  L'emploi  do  nitrate  acide  de  mercure  pour  la  preparation  de  Téxtrait  do  sang  constitne  an 
progrès  que  Ton  doit  à  M.  M.  Bierry  et  Portier,  mais  demando  qnelque  habitude.  Quand  on  a  la 
methode  en  main,  on  obtient  des  rcsultats  permettant  de  doscr  avec  certitude  le  sucre  du  aang,  avec 
une  approximation  de  quelques  centigr.  (voir  une  note  de  l'un  de  nona  (Bonlnd)  :  Buli,  de  la  Soc, 
ckim,  de  France^  20  mai  1907). 
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22.  -  REID  HUNT.  —  On  the  Relatiùn  of  lodine  to  the  Thyroid  Gland, 

Part.  I.  -  Statistical  studies  of  the  relation  of  iodiae  to  the  thyroid  gland  (i.  e. 
determinations  of  the  percent,  of  iodine  in  the  thyroids  of  different  animals  and  unter 
different  conditions  of  health  and  disease)  have  yielded  contradictory  results.  Experi- 
mental and  clinical  studies  (Roos,  Oswald,  v.  Cyon)  show  that  there  is  a  relation  bet- 
ween the  percentage  of  iodine  and  the  physiological  activity  of  the  thyroid.  Such  studies 
have,  however,  been  few  and  the  methods  used  did  not  admit  of  the  detection  of  fine 
gradations  of  activity.  Better  quantitative  tests  are  obtained  by  the  study  of  effects  of 
thyroid  feeding  upon  the  susceptibility  of  animals  to  certain  poisons  (especially  aceto- 
nitrile  and  morphine).  Thyroid  feeding  increases  the  resistance  of  mice  to  acetonitrile  ; 
this  is  a  far  more  delicate  test  for  thyroid  than  chemical  tests.  Thyroid  feeding  lowers 
the  resistance  of  animals  to  morphine.  There  is  a  definite  relation  between  these  ef- 
fects and  the  percentage  of  iodine.  Iodine-free  th3rroid  (infants')  has  a  low  degree  of 
activity;  guinea-pig  thyroid  (0,05  %  iodine)  is  10  times  as  active;  sheep  thyroid 
(0,176  %  iodine)  30  times,  etc.  The  bearing  of  some  of  these  results  upon  the  patho- 
logy of  the  thyroid  is  briefly  discussed. 

Part  II.  -  The  administration  of  thyroid  lowers  the  resistance  of  guinea-pigs  to 
acetonitrile  ;  iodine  compounds  have  a  similar  effect.  If  the  thyroid  is  removed,  iodine 
compounds  do  not  have  this  effect,  an  experimental  demonstration  that  iodine  produces 
effects  through  the  thyroid.  Bearing  of  this  fact  upon  the  utilization  of  "  honnones  „ 
for  therapeutic  purposes. 

Discusfione:  KoBERT. 

23.  -  H.  BORUTTAU.  —  Znr  Entstehung  des  Andrenalins  im  Tierkffrper. 

Die  Angabe  von  Halle,  dass  die  uberlebende  Nebennierensubstanz  Tyrosin  in 
Adrenalin  ùberzufùhren  vermag,  konnte  nicht  bestàtigt  werden.  Dagegen  findet  in 
einem  Xebennierenbrei,  welcher  mit  Brenzkatechin  digeriert  wird,  regelm&ssige  Ver- 
mehmng  des  And  renali ngehalts  stitt,  noch  auffal  lender,  wenn  ausserdero  Choi  in  (als 
Chlorhydcat)  zugesetzt  wird,  welches,  wie  Kutschkr  gezeigt  hat,  ja  ein  normales  Fro- 
dukt  der  Nebennierenrinde  ist.  Die  Seitenkette  des  Brenzkatechins  in  der  Konstitutions- 
formel  des  Andrenalins  ist  ein  Cholinrest,  welcher  dem  physiologischen  Abbau  des 
Cholins  entspricht,  wie  ihn  neuerdings  v.  HOESSLIN  wahrscheinlich  gemacht  hat.  £s 
wird  die  Herkunft  des  o-Diozyphenyl-Komplexes  diskutiert. 

Discissione:  MuLLER,   BORUTTAU,   Knoop,   HunT. 

24.  -  RICH.  V.  ZEYNEK.  —   Ueber  den  hlauen   Farbstoff  und  aie  Gallertmasse  der 

Qttalle  Rhisostoma, 

Darstellung,  Reaktionen  und  Analyse  des  blauen  Farbstoffes,  welcher  im  Man- 
telsaum  der  Acalephe  Rhizostoraa  Cuvieri  vorkommt,  einer  Qualle,  die  ira  April  bis 
Mai  haufig  in  grossen  Schwàrmen  in  die  Bucht  von  Triest  kommt.  ErOrterung  der 
Beziehungen  dieses  Fsirbstoffes  zu  der  Quallengallerte. 

25.  -  NOYONS  (assente).  —  Eine  Modification   der  Ostwald* schen   umpolarisierbaren 

Elect  roden. 
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26.  -  OTTO  V.  FUZRTH.   —   Ferment chemiscìu  Untersuchungen. 

I.  -  Ueber  ticrische  Peroxydasen  (nach  gemeinsam  mit  Ernst  v.  Czyhlarz  ausge- 
fuhrten  Versuchen). 

Die  bìsher  zum  Nachweise  tierischer  Peroxydasen  vorwiegend  benuUte  Guajak- 
reaktìon  ist  zu  diesem  Zwecke,  soweit  es  sich  um  die  Organe  hàmoglobìnfahrender 
Tiere  handelt,  ganz  ungeeignet  und  bemhen  die  diesen  Gegenstand  betreffenden  Lìte- 
raturangaben  vielfach  auf  der  Verwechselung  der  peroxydasenfihnlichen  Wirkung  des 
Blutfarbstoffes  mit  echten  oxydativen  Fermenten.  Der  Nachweis  der  Peroxydasen  in 
hluthaitigen  Geweben  und  SSften  wird  dagegen  durch  die  Jodreaktion  ermSglicht,  da 
die  Oxydation  der  Jodwasserstoffsàure  bei  Gegenwart  von  Wassersfoffsuperoxyd  (zum 
Unterschicde  von  der  Oxydation  der  Guajakons&ure  und  anderer  cj'klischer  Chromo- 
gene)  durch  den  Blutfarbstoff  nicht  katalytisch  beschleunigt  wird.  £s  gelang  so,  die 
Gegenwat  echter  Peroxydasen  in  Leukocyten,  in  lymphoiden  Geweben  (  Knochenmark, 
Milz,  Lymphdrùsen)  und  im  Sperma  nachzuweisen. 

Leukocyten  geben  mit  frisch  bereiteter  Guajakonsàure-Ldsung  bei  Abwesenheit 
eines  Superoxyds  keine  Reaktion,  enthalten  also  keine  direkte  Oxdyase  im  Sinne  der 
àlteren  Autoren.  Um  die  Wirkung  tierischer  Oxydasen  messend  verfolgen  zu  kònnen, 
wurde  ein  spektrophotometrisches  Verfahren  ausgearbeitet,  welches  auf  der  oxydativen 
Bildung  von  Malachitgriin  aus  seiner  Leukobase  beruht. 

Verzeichnet  man  die  mit  Hilfe  dieser  Methode  gewonnenen  Ergebnisse  graphisch, 
ìndem  man  die  Zeitwertc  als  Abscissen,  die  zugehflrigen  Mengen  des  Oxydationspro- 
duktes  als  Ordinaten  auftràgt,  so  werden  die  durch  das  HSmatin  ausgelòsten  Reaktio- 
nen  annàhernd  durch  gerade  Linien  veranschaulicht,  welche  unter  verschiedenen  Winkeln 
vom  Nullpunkte  ausgehen.  Der  Reaktion  ehcter  tierischer  Peroxidasen  (aus  Eiter- 
zellen)  entsprechen  dagegen  Kurven,  die  nach  einem  stetigen,  mehr  oder  minder  steilem 
Anstiege  plStzlich  abbiegen,  um  schlìesslich  der  Abscissenachse  parallel  zu  verlaufen. 
Beide  Arten  von  Reaktionen  werden  durch  Variation  der  Konzontration  des  Kataly- 
sators,  des  WasserstofFsuperox^ds,  sowie  des  AngrifFsobjektes  in  verschiedenem  Sinne 
beeinfluflst.  (Demonstration  von  Tafeln). 

Die  Annahme  Pighinis  derzufolge  die  Reaktion  des  Blutfarbstoffes  auf  einer 
hydrolytischen  Abspaltung  kolloidalen  Eiscnhydroxyds  bemhen  soli»  wird  durch  den 
Nachweis  wìderlegt,  dass  die  Malachitgriinbildung  durch  HUmatin  auch  bei  stark  saurer 
Reaktion  katalytisch  beschleunigt  wird.  Fiir  die  Annahme  einer  direkten  oxydativen 
Wirksamkeit  voti  Katnlasen  im  Sinne  von  W.  Ewald  ergab  sich  kefn  Anhaltspunkt. 
Das  glykolytische  Blutferment  ist  keinesfalls  mit  der  Peroxydase  der  wcissen  Blutzellen 
identisch. 

27.  -  OTTO  V.  FUERTH.  —   Fermentchemische  Untcrsuchungen, 

II.  -  Ueber  Ak'ivierting  und  Reaktiviening  des  Pankreassteapstns,  Ein  Beitrag- 
zur  Frnge  lier  komplexen  Natur  der  Fermeiite  (nach  Versuchen  vcm  Hedwig  Donath). 

PankreassteapsinprUparate  konnen  sich  spontan  derart  veràndern,  dass  ihre  direkte 
Wirksamkeit  zu,  ihre  Aktivierbarkeit  durch  Cholsàure  aber  abnimmt.  Die  Aktivierung 
des  Steapsins  durch  cholsaure  Salze  erfolgt  bis  zu  einer  gewissen  Grenze  der  Menge 
des  Chelates  annàhernd  proportional  ;  von  da  ab  ist  ein  weiterer  Zusatz  desselben  un- 
wirksam.  Eine  Beschleunigung  des  inversen  Fermentvorganges  (fermentative  Synthese 
aus  Fettsaure  und  Glycerin)  durch  Cholsaure  konnte  nicht  mit  Sicherheit  nachgewiescn 
werden. 
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Fùr  die  Gegenwart  einer  steapsinaktivierenden  Kinase  in  dfsr  Darmschleimhaut 
ergab  sich  kein  Anhaltspan]^t.  Durch  Erwàrmen  auf  etwa  60^  (nicht  aber  auf  80^ 
inaktÌTiertes  Paokreassteapsin  konnte  durch  normales  Pferdeserum  zum  Teile  rettktiviert 
werdexr.  Dieser  Vorgaog  ist  durch  eia  in  Letzterem  enthaltenes  thermolabiles  Agens 
beidingt. 

Dnrch  Erwarmen  auf  70  -  100®  inaktivierte»  Pankreassteapsin  ùbt  cine  Hemmung 
auf  die  Wirkung  aktiven  Fermentes  der  gleichen  Art  aus.  Die  Gesamtheit  der  vorlie- 
gcnden  Erfahrungen  macht  die  Entstehung  des  Pankreassteapsins  aus  einem  inaktiven 
Zymogen  sowie  die  kompUxe  Natur  des  Fermentes,  d.  h.  die  Zusammensetzung  des- 
selben  aus  einem  therroostabilen  und  einem  thermolabilen  Anteile  wahrscheinlich. 

Discussione:  Teitelowitsch,  v.  Fìtrth,  Stern. 

28.  -  CHARLES  RICH  ET.  —  Action  de  doses  cxtrémemeut  faihles  de  substance  {un 
milligramme  dans  cent  fnille  litres)  sur  la  fermentatiou  laetique. 

Pour  rendre  manifestes  les  changements  très  faibles  que  Tintroduction  d'une  sub- 
stance donnée  peut  faire  subir  à  la  fermentation  laetique,  j'ai  du  employer  de  nouveaux 
procédés  pour  le  dosage  acidimètrique.  Dans  cinquante  flacons,  où  la  fermentation  d'un 
liquide  homogène,  dans  des  conditions  rigourensement  identiques,  s'était  prodnite  (li- 
quide mélange  au  préalable  avec  une  solution  faible  de  phénolphtaléine)  je  versais  des 
quantités  égales  de  potasse  diluée,  au  voisinage  d'une  coloration  légèrement  rose.  Cela 
fait,  je  rangeais  par  leur  ordre  de  coloration  les  divers  flacons,  ce  qui  me  permettait  de 
distingaer  quelques  groupes,  auxquels  je  donnais  des  chiffres  arhitraires  de  valeur  acide 
d'après  les  faibles  nuances  qui  dtstinguaient  les  colorations.  On  comprend  que,  si  les 
conditions  sont  variables,  très  légèrement,  pour  chaque  flacon»  la  moyenne  sera  à  peu 
prés  la  méme  pour  dix  flacons  pris  au  hasard.  Il  y  a  des  causes  multiples,  a,  p,  y,  8,  e, 
qui  sont  très  faibels,  et  que  je  ne  connais  pas,  qui,  influen9ant  l'activité  de  la  fermen- 
tation, font  que  pour  tous  les  flacons  la  nuance  n'est  pas  rigourensement  identique. 
J'annihilerai  leur  effet  en  prenant  la  moyenne  d'un  grand  nombre  de  flacons  :  La  cause  a, 
qui  sera  l*addition  d'une  quantité  extrémement  faible  de  substance,  est  une  cause  a  qui 
n'est  pas  plus  puissante  que  les  autres  causes  de  modification,  P,  y,  fi,  e  qui  me  sont 
inconnues.  Mais  la  cause  a  me  sera  ainsi  accessible,  si  je  prends  dix  flacons  dans  les- 
quels  il  y  aura  a,  par  rapport  aux  quarante  autres  flacons  n'ayant  pas  a. 

Cela  pose,  sans  insister  sur  les  conditions  d'expérimentation  (lait  très  pur  ;  flacons 
rigooreusement  lavés;  identité  de  la  quantité  de  réactif  colorant  et  de  ferment;  iden- 
tité  dans  la  temperature,  la  forme  de  vases,  la-durée  de  la  fermentation,  etc.)  voici  les 
rèsoltats  obtenns.  Sott,  pour  semplifier  le  langage,  9  la  quantité  ponderale  de  substance, 
ajoutèe  à  un  litre  de  lait  qui  fermente,  et  admettons  que  ^  représente  0,1  g  il  s'ensuit 
qae  3'  =  0,01,  qp'  -=:z  0,001  etc  Nous  pourrons  appeler  doses  fortes  9  et  <;p^  ;  doses 
moyennes  qp'  et  qp*  ;  doses  faibles  ^^  et  qp*  ;  doses  très  faihles  v'  et  qp*  ;  doses  extra- 
faibles  %'*  et  «p". 

J'ai  expérimenté  avec  un  grand  nombre  de  sels  mètalliques  (généralement  des  chlo- 
mres)  de  vanadium,  de  baryum,  de  lithium,  de  thallium,  de  platine,  d'argent,  de  tho- 
rium, de  manganése,  de  cobalt,  d'uranium,  et  j'ai  pu  établir  les  lois  suivantes  : 

lO  Aux  doses  fortes  il  y  a  ralentissement  de  la  fermentation. 

2^  Anz  doses  moyennes  il  y  a  une  acceleration. 

3^^  Aux  doses  faibles  il  y  a  un  ralentissement  secondaire. 

4^  Aux  doses  très  faibles  extra-faibles,  il  y  a  une  acceleration  secondaire. 
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(Pour  établir  ce  fait,  qui  est  de  grande  importance,  je  mentionnerai  •  seuiement 
ceci  :  que,  sur  28  dosages,  opérés  par  la  méthode  de  titrage  ordinaire,  portant  sur 
Taction  du  vanadium,  aux  doses  de  cp^,  qp^,  9'^,  il  y  a  eu  une  fois  seuiement  excès 
d'acidite  des  laits  tèmoins  ;  24  fois  il  y  a  eu  excès  des  laits  charges  de  vanadium  et 
3  fois  égalité). 

Done  des  doses  de  0,000,000,0001  g  de  vanadium  dans  un  litre  de  lait  ont  un 
effet  sur  la  fermentation  lactique.  On  a  démontré  qu'à  une  certaine  dilution  les  sels 
se  décomposent  en  leurs  ions  constitutifs;  mais  il  faut  peut  étre  aller  plus  loin.  Les 
ions,  à  une  dilution  plus  grande  encore,  peuvent  divenir  des  electrons,  et  perdre  alors 
leur  caractère  de  matière  ponderale;  qui  sait  si  ces  période  de  ralentissement  et  d'accélé- 
ration  (secondaires)  ne  répondent  pas  à  une  formatiop  d*èlectrons,  détermìnée  par  l'extréme 
dilution  de  la  matière.  J'institue  des  experiences  nouvelles  pour  savoir  s'il  en  est  ainsi. 
Mais,  en  dehors  de  tonte  hypothèse,  je  pense  avoir  ètabli  que  des  doses  prodigieusement 
fuibles  sont  encore  actives.  A  vrai  dire  on  ne  doit  pas  regarder  comme  absurde  qu'une 
quantité.de  un  dixième  de  milligramme  dans  mille  metres  cubes  ait  encore  quelque  action; 
car  probablement  Tair  charge  de  muse  ou  d'iodoforme  ne  contient  pas,  quoique  il  soit  odo- 
rant,  des  quantitès  beaucoup  plus  grandes  de  matière  ponderale. 

Discussione:  LÉPINE,   RlCHET,   ROSENBERGEK. 

29.  -  C.  G.  SANTESSON.  —  Einiges  iiber  die  Wirkung  voti  Gif  ten  auf  entymatisckc 
Protesse. 

Ausgehend  von  einer  Betrachtung  darflber,  wie  wunderbar  schnell  das  mit  KCN  zum 

Stillstand  gebrachte  Froschherz  nach  Entfemung  des  Giftes  sich  oft  wieder  erholt,  spricht 

Verf.  mit  Hinweis  auf  die  Arbeiten  von  SCKdNfiBiN  u.  A.  die  Vermutung  aus,  dass  es 

bei  der  KCN-Wirkung  sich  um  eine  Hemmung  eines  hypothetischen  Enzymes  handele, 

deren  Tàtigkeit  fiir  die  Funktion  des  Herzens  nOtig  sei.  Dass  endozellulàre  **  Fermente  " 

wahrscheinlich  wichtige  AngrifFspunkte  der  Gifte  sind,  darauf  haben  schon  LiEBiG  (1869 

—  von  der  Wirkung  auf  Hefenzellen  sprechend)  und  besonders  O.  Nasse  (1875)  hinge- 

wiesen.  Nachher  sind  sehr  zahlreiche  Untersuchungen  (iber  den  Einfluss  -  verschiedener 

Kòrper,  auch  spezifìscher  Gifte,  auf  enzymatische  Prozesse  ausgefiihrt  worden,  doch  — 

nach  Meinung  des  Verf.  —  meistens  nicht  zielbewusst  vom  pharmakologischen  Gesichts- 

punkte  aus,  d.  h.  um  der  Natur  der  Giftwirkungen  n&her  zu  treten.  Als  einen  in  dieser 

Richtung  frùher  nicht  genauer  untersuchten  enzymatischen  Prozess  hat  Verf.  die  Zer- 

legung  von  HjOj    durch    eine   •'  Katalase  "   der    Froschmuskelsubstanz  gewàhU.    (Verf. 

spricht  sich  fùr  die  Enzym-Natur  dieses  Vorganges  aus).  Die  Versuche  sind  mit  einem 

kleinen  Apparat  zur  Messung  der  Geschwlndigkeit  der  Sauerstoffentwickelung  ausgefiihrt 

worden.  Als  Normal  mass  wurde  die  Intensi  tat  der  Zerlegung  bei  Zusatz  von  Froschlym- 

phe  zum  Muskelpràparate  genommen.  Destilliertes  Wasser  wirkte  stark  beschleunigend, 

/    N  \ 
NaCl  I 1    dagegen    hemmend.    Mehr    oder    weniger   stark   hemmend   wirken   auch 


N 

(in  Lòsung)  freie  Alkalien  ;  alkalisch  reagierende    Alkalisalze   (besonders   K^COj 

und  KCN  —  Ausnahme  Na.HPO^)  ;  Sauren  ;  Neutralsalze  (stark  beschleunigend  wirkten 
jedoch  (H4N)jS04,  K-Oxalat,  Na-Acetat  un  KJ  —  schwScher  K-Acetat,  NajS04  und 
MgS04).   Hemmend   wirkten   weiter  AsjOg    und   mehrere    Salze  der  schweren  Metalle, 

Chloralhydrat,  Glycerin  und  mehrere  Alkaloidsalze   ( |,    wShrend    Aethylalkohol , 
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Coffeìn-Na-benzoic,  sowie  freies  Atropin  und  Chinin  den  Process  beschleunigten.  Die 
besprochene  Venuchsreihe  stelli  nur  einen  tastenden  Anfang  dar,  der  in  vielen  Rich- 
tangen  vervollkomnet  und  weiter  entwickelt  werden  muss.  Ueber  die  etwaigc  Bedeutung 
der  Resultate  fùr  das  Verst&ndnis  der  Giftinrirkungen  iàsst  sich  nodi  nichts  bestimmtes 
aussagen.  Verf.  fordert  dazu  auf,  neue,  tiefer  liegende  Angriffspunkte  auf  dem  Gebiete 
der  Enzyme  zur  Beleuchtung  der  Giftwirkungec  zn  suchen. 
Discussione:  HOBER,  MÙLler. 

30.  -  A.  BARBERA.  —  (Assente).   Erepsina,   enterochinasi  e  fermento  proteolitico, 

31.  -  E.  P.  LYON  and  O.  P.  TERRY,  Comparison  0/ the  Ferments  0/ Fertilized  and 

Unfertilized  Eggs  of  Sea  Urchins  and  Starfish. 

Equal  quantities  of  eggs  were  taken.  One  lot  was  fertilized  and  the  other  left 
unfertilized.  After  20  minutes  to  one  hour  both  lots  were  killed  by  addition  of  chlo- 
roform or  thymol  and  shaken  with  sand  until  the  eggs  were  entirely  disintegrated.  The 
fat-splitting  and  H^O^-splitting  power  of  the  extract  from  fertilized  eggs  was  found  to 
be  less  than  that  from  unfertilized  eggs.  In  other  experiments  both  lots  of  eggs  after 
addition  of  chloroform  were  left  for  periods  of  one  to  several  days.  The  coagulable 
proteids  were  then  precipitated,  and  the  nitrogen  in  the  filtrate  determined.  The  un- 
fertilized eggs  showed  greater  autolysis  in  the  three  experiments  so  far  completed. 

32.  -  SELLIER.   —  (Assente).  Ferment  lab  chn  les  inverte'bre's. 

33.  -  J.  ROSENTHAL.  —  Zur  Theorie  der  Enzymwirkungen, 

Der  Vortragende  hat  gefunden,  dass  Stoffe,  welche  durch  Enzyme  zerlegt  werden 
kfinnen,  ganz  Ahnliche  Umsetzungen  erfahren,  wenn  sie  der  Einwirkung  eines  in  Starke 
und  Richtung  wechselnden  elektromagnetischen  Feldes  ausgesetzt  werden.  Er  glaubt,  dass 
diese  neue  physikalische  Erscheinung,  iiber  welche  er  sp&ter  ausfiihrlicher  zu  berichten 
gedenkt,  bei  den  Versuchen  zur  Autklàrung  der  Enzymwirkungen  bertlcksichtigt  werden 
muss,  um  im  Zusammenhang  mit  den  sonst  bekannten  Erscheinungen  eine  theoretische 
Vorstellung  der  Art  und  Weise,  wie  die  Spaltungen   sich   roUziehen,  zu   ermOglichen. 

Discussione:  RdHMANN,  Rosenthal. 

34.  -  T.    H.    MILROY.    —    Chemical  changes    i>i   the   muscles   and  genitalia   of  the 

herring  during  reproductive  activity. 

Such  fish  as  the  salmon  and  herring  form  suitable  material  for  the  -  study  of  the 
changes  which  take  place  in  the  oi^ganism  during  the  development  of  the  genitalia. 
The  changes  in  the  salmon  were  most  carefully  investigated  by  Miescher,  Noel  Paton 
and  others,  the  close  relationship  between  muscles  and  growth  of  genitalia  being  clearly 
demonstrated.  I  have  carried  out  somewhat  similar  work  in  the  case  of  the  herring. 
Fish  at  all  stages  of  reproductive  activity  w^ere  obtained  from  the  East  and  West 
Coast  of  Scotland,  and  after  taking  the  necessary  maesurements  of  fish,  ova  etc.  and 
weighings  of  muscles  and  genitalia,  analyses  of  the  fats  and  proteids  of  the  muscles 
were  made.  From  a  combined  study  of  the  morphological  and  chemical  changes  in  the 
fish,  one  may  divide  its  reproductive  history  into  three  periods. 
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i>t.  The  Maturation   Period. 

During  this  time  the  genitals  grow,  attaining  maturity  in  from  six  to  seven 
months.  As  maturation  proceeds,  the  fish  gradnaliy  feeds  less  and  finally  ceases  to  do 
so  about  a  month  before  full  maturity. 

2nd«  The  Spawning  Period  continues  for  i — 2  months  and  during  this  time  fee- 
ding ceases. 

3rd.  The  Restitution  Period  continues  for  3—4  months  after  spawning  has  ceased, 
and  during  this  time  the  fish  feeds  and  stores  fat  within  its  muscles. 

Composition  of  the  muscles.  -~  Fat.  There  are  greater  variations  in  the  amount 
of  fat  than  in  that  of  any  other  constituent 

The  spent  fish  contains  the  smallest  amount  of  fat.  In  a  fish  that  is  fully  spent 
and  thas  not  commenced  to  feed  again,  it  may  fall  below  i  7o-  When  feeding  begins 
it  slowly  rises,  and  at  the  commencement  of  the  growth  of  the  genitals  it  has  risen 
as  a  rule  to  about  5  %.  It  continues  rising  until  the  genitals  have  attained  a  fairly 
large  size  and  may  reach  12-14  Vo*  ^^^  about  a  month  before  full  maturity  it  begins 
to  fall,  but  by  fur  the  greatest  decrease  takes  place  when  spawning  is  in  progress,  and 
for  a  short  time  after  it  has  ceased. 

Coagtdahle  ProUi>fs.  —  The  percentage  amount  in  the  fresh  fish  varies  only 
slightly.  It  is  smallest  in  spent  fish,  and  largest  in  those  which  are  about  one  or  two 
months  short  of   full  maturity. 

Water»  It  is  a  point  of  physico-chemical  interest  that  as  soon  as  the  fish  begins 
to  spawn,  the  water  percentage  of  the  muscles  rises  and  is  at  its  highest  in  fully 
spent  fish. 

Composition  of  the  muscle  proteids,  —  As  there  is  a  great  storage  of  arginin  in 
the  testes  of  the  herring,  it  is  of  interest  to  study  the  composition  of  the  muscle  pro- 
teids of  the  male  fish  at  different  periods. 

On  acid  hydrolysis  of  the  muscle  proteids,  certain  differences  in  the  proportion 
of  the  nitrogen  in  the  form  of  mono-amino  and  di-amino  acids  were  observed.  Briefly 
summarised,  these  are  as  follows  : 

1.  The  muscle  proteids  of  the  male  fish  furnish  a  larger  proportion  of  di- 
amino  acid  nitrogen  than  these  of  the  female  fish  at  the  same  stage  of  maturity. 

2.  There  is  smaller  amount  of  di-amino  acid  nitrogen  in  the  hydrolysed 
muscle  proteids  of  the  large  mature  male  and  female  fish  than  in  these  obtained  from 
the  smaller  immature  fish. 

In  conclusion  the  difference  between  the  salmon  and  herring  may  be  empha- 
sised. The  latter  continues  feeding  during  the  larger  part  of  the  time  when  the  geni- 
talia are  enlarging.  There  is  only  a  comparatively  short  period  of  starvation  when  the 
herring  requires  to  fall  back  upon  its  muscles  for  the  material  required  for  the  full 
development  of  the  genitalia. 

Discussione:  Hsesjng,  Roehmann,  Rosenthax,  Athanabiu. 

35.  -  ROEHMANN.  —  Ueber  kiinstliehe  Emdhrunfr. 

Es  gelingt,  MAuse  rait  einer  Nahrung,  welche  aus  einem  Gemisch  von  Vitellin, 
Kasein,  Hahnereiweiss,  St&rke,  Fett  und  Salzen  besteht,  durch  zwei  Geaerationen  am 
Leben  cu  erhalten.  —  Die  verschiedenen  Eiweissstoffe  kdnnen  sich  nicht  vollstlndig 
gegenseitig  vertreten. 

Discussione:  Abde&HALDEK,  RdHMANN. 
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36.  •  E.  P.  CATHCART.  —   The  excretion  of  Uric  Acid  and  Total  Purins  during 
Starvation, 

The  subject  of  the  experimeot  —  V.  Beauté  —  fasted  for  14  days.  Previous  to 
the  fast  the  man  was  on  a  protein  rich  purin  free  diet  (eggs,  cream  and  milk)  for  a  week, 
and  subsequent  to  the  fast  he  was  put  on  a  purin  free,  nitrogen  free  (?)  diet  (starch  and 
cream)  for  three  days  and  then  again  on  the  protein  rich  purin  free  diet.  The  methods 
of  analysis  were  i)  uric  acid  by  the  Folin  modification  of  the  Hopkins  method,  2)  total 
purins  by  the  Camerer-Arnstein  method.  The  following  table  gives  (he  daily  output 
of  the  purin  N,  and  total  nitrogen  in  grms.  before,  during  and  after  the  fast. 


Lax  of 

Total 

Uric 

Total 

T.  P.-Uric 

Remark* 

Experiment 

Nitrogen 

Acid  N. 

Purin  N. 

Add  N. 

3 

17,25 

0,12 

0,199 

0,079 

4 

i5'8i 

0,15 

— 

Egg  and 

5 

15,64 

0,15 

0.189 

0,039        j 

\      Milk  Diet 

6 

1M5 

0.17 

— 

~~*            i 

1 

I 

10,51 

0,12 

0.149 

0,029        ] 

i 

II 

14.38 

0,06 

0,114 

0.054 

1 

III 

13.73 

0,06 

0,092 

0.032 

IV 

13.7a 

0,08 

0.139 

0.059 

VI 

10,77 

0,10 

0,141 

0,041 

VII 

9.67 

0,12 

0,150 

0.030 

^           Fast 

VIII 

9.52 

0,12 

0,151 

0.031 

X 

8,38 

0,16 

0,199 

0.039 

XI 

8,49 

0,16 

0,209 

0,049 

XII 

8.77 

0,17 

0.193 

0.023 

XIV 

7.78 

0,17 

— 

—            i 

I  . 

2 

3 

7.43 
3»58 
2,84 

0,24 
0,18 

0,14 

0.338 
0,209 

0,098 
0.029        ] 

1      Starch  and 
Cream    Diet 

4 

8,46 

0,16 

0,160  (?) 

0,000  (?)  ' 

1        Egg  and 

S 

9.39 

0.15 

0,172 

0,022 

1       Milk  Diet 

Discussione:  Burian,  Cathcart. 


37.  -  E.  P.  CATHCART. 
vaiion. 


The  excretion  of  Creatine  and  Creatinine  during  Star- 


The  following  estimations  were  carried  out  as  the  same  time  as  the  uric  acid 
analyses,  and  on  the  same  subject.  The  method  of  estimation  employed  was  the  colo- 
rimetrie one  using  a  DuBOSCQ  colorimeter.  Preformed  creatinine  was  estimated  directly 
in  die  nntxeated  urine  ;  Creatine  by  couTerting  it  into  creatinine  by  heating  the  urine 
frith  HCl  in  the  manner  described  by  Folin  In  his  paper  in  Hammarsten's  Festschrift. 
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The  following  table  gives  the  results  in  grms.  nitrogen  before   during   and  after 
the  fast 


Day  of 

Prefonned 

ToUl 

xperiment 

Creatinine  N 

Creatinine  N 

4 

0,52 

0,52 

5 

0,48 

0.51 

6 

0.52 

0.53 

I 

0.42 

0.44 

II 

0,39 

0,50 

III 

0.34 

0,43 

IV 

0.35 

0.52 

VI 

0.33 

0,43 

VII 

0.34 

0.42 

VIII 

0.32 

0,43 

X 

0,2q 

0,37 

XI 

0,30 

0,38 

XII 

0,30 

0,39 

XIV 

0,24 

0,34 

I 

0,38 

0,40 

2 

0,39 

0.38 

3 

0,40 

0,41 

4 

o»39 

0,41 

5 

0,36 

0.38 

Preformed 

Creatinine  N 

(ats  Creatinine  N) 

0,00 
0,03 
0.0 1 


0,02 
0,11 
0,09 
0,17 
0,10 
0,08 
0,11 
0,08 
0,08 
0,09 
0,10 


0,02 
0,01  (?) 
0,0  ! 

0,02 
0,02 


Remark* 


)    Egg  and 
j    Milk  Diet 


Fast 


/ 

f    Starch  and 
\  Cream  Diet 

Egg  and 
Milk  Diet 


38.  -  SPALLITTA  (Assente).  —  La  respiratione  dei  tessuti  nella  inanizione, 

39.  -  GIULIO  FANO.  —  Ricerche  sui  colloidi,  (Comunicato  da  BOTTAZZi). 

Dopo  le  indagini  da  me  eseguite  insieme  ad  Enriques  sui  cosi  detti  Composti 
salino-proteici,  dalle  quali  emerge  come  i  nostri  metodi  ordinari  di  analisi  chimica 
siano  inefficaci  quando  si  esercitano  su  sostanze  che  si  trovano  in  un  ambiente  col- 
loidale, ho  proseguito  quest'  ordine  di  studi  con  alcune  ricerche  viscosimetriche  alle 
quali  hanno  contribuito  collaboratori  ed  allievi. 

Le  prime  indagini  furono  eseguite  col  Dottor  G.  Rossi,  mio  aiuto  ;  i  liquidi  da 
noi  sperimentati  furono  anzi  tutto  soluzioni  acquose  di  albume  d'uovo,  di  gomma  ara- 
bica, di  salda  d'amido  e  di  siero  di  sangue.  Da  principio  abbiamo  dovuto  notare  una 
particolare  differenza  nel  comportamento  della  salda  d'amido  e  della  soluzione  gommosa 
da  un  lato,  e  del  siero  sanguigno  e  della  soluzione  d'albume  dall'altro,  rispetto  al- 
l'aggiunta  di  cristalloidi  elettrolitici  o  non  elettrolitici,  come  sareb^ro  nel  naslro  caso 
il  cloruro  di  sodio  ed  il  glucosio.  Pel  primo  grupi^  infattt'-l'àggiti'iita '|li,dueste  so- 
stanze determina  una  notevolissima  diminuzione  di  viscoSiti^^j[Ttc^i;pAp»<n  seguito  come 
simile  comportamento  sia-  presentato  da  -soluzioni  di  ^eioalbumina,  di  sapone  e  di- 
colloidi  minerali),  mentre  il-  siero  di -sangue  e  l'albume  diluito  non   presentano  che  un 
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insignificante  aumento  di  viscositÀ.  Questa  differenza  è  evidentemente  dovuta  al  fatto 
che  il  siero  sanguigno  contiene  già  nella  sua  compagine  cristalloidi  in  tale  quantitii  da 
determinare  un*  minimum  (che  come  è  facile  intuire,  date  le  condizioni  meccaniche 
della  circolazione,  è  vai' optimum)  della  viscosità,  cosicché  ogni  aggiunta  di  cristalloidi 
determina  una  elevazione,  per  quanto  piccola,  di  essa.  Questa  nostra  affermazione  si 
basa  sul  fatto  che  quando  per  mezzo  della  dializzazione  noi  diminuiamo  la  quantità 
di  cristalloidi  contenuti  nel  siero,  abbiamo  che  questo  liquido  si  comporta  allora  verso 
i  cristalloidi  nello  stesso  modo  che  i  corpi  del  primo  gruppo,  Né  si  può  credere  che 
questo  nuovo  comportamento  sia  dovuto  alla  diluizione  conseguente  alla  dialisi,  perchè 
dalle  nostre  ricerche  risulta  che  nel  siero  semplicemente  diluito  con  acqua  diminuisce 
la  viscosità,  mentre  il  siero  dializzato  presenta  una  viscosità  superiore  a  quella  dei 
normale.  Le  nostre  ricerche  sul  siero  hanno  iuoltre  mostrato  che  questo  liquido  è  tra 
quelli  che  meno  cambiano  la  loro  viscosità  per  aggiunta  di  sostanze  eterogenee  ;  in 
altre  parole  il  siero,  cosi  com'  è  composto,  si  manifesta  dal  punto  di  vista  della  visco- 
sità come  dotato  di  un  attrito  intemo  minimo  e  difficilmente  modificabile,  cose  queste 
che  ci  sembrano  molto  opportune  per  gli  scambi  materiali  e  per  le  azioni  meccaniche 
che  il  siero  sanguigno  devje  subire. 

A  questi  risultati  dobbiamo  aggiungere  che  le  mescolanze  a  parti  eguali  di  li- 
quidi isoviscosi  del  primo  gruppo  sovra  accennato,  presentano  un  attrito  interno  che  non 
solo  è  minore  di  quello  dei  componenti,  ma  minore  ancora  di  quello  di  ciascuno  di 
essi  quando  sia  diluito  con  una  medesima  quantità  d*  acqua  ;  mentre  la  mescolanza  dei 
liquidi  del  secondo  gruppo  ha  un  tempo  di  efflusso  sensibilmente  corrispondente  a 
quello  dei  suoi  componenti. 

Un  comportamento  simile  a  quello  descritto  da  Fano  e  Rossi  per  le  soluzioni 
di  gomma  e  la  salda  d'amido  riscontrarono  Rossi  e  Scarpa  in  varie  soluzioni  di 
colloidi  minerali.  I  rapporti,  per  quanto  riguarda  l'attrito  internò,  tra  sostanze  colloi- 
dali e  sali  vengono  illustrati  dalle  ricerche  di  un  mio  allievo,  il  Dottor  Verecondo 
Paoletti,  il  quale  trovò  che  se  ad  una  soluzione  di  scrina  si  aggiunga  a  gradi  del 
cloruro  di  sodio,  la  viscosità  del  liquido  va  diminuendo  fino  a  un  certo  punto  per  poi 
aumentare  di  nuovo,  e  ancora  una  volta  diminuire,  finché,  per  ulteriore  aggiunta  del 
sale,  assume  un  decorso  costantemente  ascendente.  Che  questo  comportamento  sia  de- 
terminato dallo  stato  colloidale  viene  dimostrato  dal  fatto  che  esso  è  notevolmente  at- 
tenuato dall'azione  depolimerizzante  della  tripsina . sopra  la  scrina. 

Poiché  l'aggiunta  di  sali  e  le  mescolanze  tra  diversi  liquidi  colloidali  hanno 
dato  i  risultati  non  sempre  prevedibili  che  noi  abbiamo  enunciato,  abbiamo  voluto  ve-  ' 
dere  se  fosse  possibile  di  riprodurre  artificialmente  questi  stessi  risultati  colle  emulsioni, 
che  appunto  perché  rappresentano  la  sospensione  permanente  in  un  liquido  di  particole, 
possono  essere  considerate  come  una  molto  grossolana  imitazione  di  alcune  delle  con- 
dizioni che  determinano  le  proprietà  di  una  soluzione  colloidale.  Noi  possiamo. infatti 
cercare  di  renderci  conto  di  questi  fatti  rappresentandoci  una  cosi  detta  soluzione  di 
colloidi  organici  come  una  sospensione  permanente  di  agglomerati  più  o  meno  com- 
plessi ;  cosi  possiamo  sino  ad  un  certo  punto  comprendere  come  le  modificazioni  del 
mezzo  liquido  agiscano  sopra  queste  particole  colloidali  cangiandone  il  volume  e  la 
forma  e  come  quindi  l'aggiunta  di  particolari  sostanze  colloidali,  .e  di  sali,  possa  in 
varia  guisa  modificare  l'attrito  interno  di  un  liquido  cosi  complesso  come  una  solu- 
zione colloidale.  Né  con  ciò  vogliamo  escludere  l'effetto  derivante  :SÌa  dalle  di^erenze 
dì  tensione  superficiale  sia  anche  da  particolari  relazióni  elettriche  tra  liquido  e  mate- 
riale in  esso    sospèso.    Queste   ricerche  sopra  le  emulsioni  sono  state  eseguite  nel  mio 
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laboratorio  dal  Dottor  Adolfo  Maetiei  il  qaale  ha  dovuto  anzitutto  Tinccre  molte 
difficoltà  per  ottenere  emulsioni  veramente  permanenti  e  che  li  presentassero  a  volte 
costituite  da  goccie  relativamente  grandi,  a  volte  da  goccie  relativamente  minute.  Otte- 
nute dopo  molti  tentativi  queste  emulsioni,  il  Martiri  ha  potuto  osservare  tra  le 
molte  altre  cose,  e  non  citeremo  che  la  più  importante,  che  la  viscosità  di  una  emulsionet 
eaieri*  paribus,  è  tanto  maggiore  quanto  più  è  suddiviso  il  grasso  che  essa  tiene  in 
sospenaione*  Questo  risultato  non  si  può  conciliare  con  quanto  è  noto  sugli  effetti  de- 
poli merissanti  dei  fermenti  proteolitici  che  diminuiscono  il  valore  della  viscosità,  ma 
forse  «i  tratta  soltanto  di  questione  di  grandezsa  delle  particole  le  quali  nelle  emul- 
sioni, per  quanto  minute,  sono  immensamente  più  voluminose  che  nelle  solusionì  col- 
loidali. Di  più  osserviamo  che  Tasione  digestiva  poiché  si  esercita,  nei  limiti  di  tempo 
ristretti  dell'esperimento,  soltanto  sovra  una  parte  di  proteici  contenuti  nella  solusione, 
determina  una  mescolanza  di  questi  proteici  con  i  prodotti  più  o  meno  scissi  dell'  asione 
proteolitica  ;  il  che  può  giustificare  la  diminusione  della  viscosità,  senza  obbligarci  ad 
ammettere  che  ciò  dipenda  esclusivamente  dal  semplice  fatto  che  le  particole  sospese 
sono  soltanto  aumentate  di  numero  e  diminuite  di  volume.  U  Dottor  Martiri  ha  vo- 
luto riprodurre  sulle  emulsioni  le  ricerche  di  Fano  e  Rossi,  aggiungendo  sali  alle  so- 
luzioni colloidali,  ma  poiché  non  fu  possibile  ottenere  emulsioni  permanenti  se  non 
ricorrendo  ad  una  soluzione  di  oleato  di  sodio,  che  ha  UQ  comportamento  affatto  col* 
loidale,  e  poiché  la  suddetta  diminusione  di  viscosità  non  é  maggiore  di  quella  che  si 
ottiene  con  la  sopra  menzionata  solusione  di  saponi,  noi,  per  le  esperienze  fatte  sino 
ad  ora  almeno,  a  proposito  della  mescolansa  con  sali,  non  possiamo  permetterci  di  af- 
fermare una  qualche  somiglianza  fra  soluzioni  colloidali  ed  emulsioni. 

Colle  ricerche  sulla  viscosità  noi  possiamo  anche  seguire  il  decorso  dell'azione 
denaturante  che  il  calore  esercita  sopra  alcuni  proteici  determinandone  la  coagulazione, 
e  soprattutto  renderci  conto  di  quei  fatti  che  possiamo  designare  come  antecedenti  della 
coagulazione.  Poiché  non  solo,  come  aveva  già  visto  A.  Maybr,  la  viscosità  presenta 
un  aumento  prima  anche  dello  stesso  fenomeno  di  Tyndall,  ma  perché  questi  cambia- 
menti sono  preceduti  da  altri  anche  più  delicati  osservati  dal  Rossi.  Quando  si  ri- 
scaldi infatti  progressivamente  il  siero  di  sangue,  facendo  agire  la  temperatura  per 
tempi  eguali,  la  curva  che  rappresenta  il  decorso  della  viscosità  mostra  un'inflessione 
caratteristica  che  corrisponde  a  40-45  gradi  circa,  cioè  vari  gradi  prima  che  si  presenti 
il  fenomeno  osservato  da  A.  Mayxr. 

Visto  che  11  metodo  viscometrico  permette  di  cogliere  le  prime  fasi  del  feno- 
meno e  di  misurare  esattamente  le  modificazioni  che  il  siero  subisce  per  l'asione  del 
calore,  11  Rossi  si  servi  di  esso  per  una  serie  di  ricerche  sulla  coagulazione  del  stero 
di  sangue  di  vari  animali*  Da  esse  risultò  come  la  coagulazione  del  siaro  non  t' inizia 
in  ciascuna  specie  animale  sempre  alla  stessa  temperatura,  ma  ad  una  che  varia  da 
individuo  ad  individuo  e  che  è  in  rapporto  colla  viscosità  del  siero  stesao;  nel  sieri 
più  viscosi  la  coagulazione  si  inisla  a  parità  di  tempo  a  temperature  più  basse,  il  con- 
trario avviene  per  i  sieri  meno  viscosi.  Cosi  pure  il  Rossi  constatò  come  non  esiste 
alcun  rapporto  apparente  tra  la  temperatura  interna  del  vari  animali  e  il  punto  di 
coagulazione  del  loro  si«ro  e  che,  sempre  riguardo  al  punto  di  coagulazione,  non  ap^ 
pare  alcuna  differenza  notevole  ftra  il  siero  degli  animali  omotermi  e  quello  dei  pe* 
cilotermi. 

Dati  gli  stretti  rapporti  che  le  ricerche  preeedenU  hanno  mostrato  tra  la  viieo<- 
sita  e  la  temperatura  di  coagulaaione  del  siero  di  sangue,  il  Rossi  indagò  ae  il  elonttb 
di  sodio,  aggiunto  in  proporzione  da  diminuirne  la  viscosità,  a  solutiqai  di  tieroalba-* 


Digitized  by  LjOOQ  16 


Reiaaione  sul  VII  Congresso  iniernazioncUe  dei  Fisiologi        85 

mina  innaliasse  il  punto  di  coagulasione  di  questa.  Le  ricerche  mostrarono  però  come 
questo  sale,  anche  aggiunto  nelle  sovra  dette  proporzioni,  abbassi  il  punto  di  coagu- 
Iasione. 

Quanto  fu  osservato  da  Fano  e  Rossi  al  viscosimetro  riguardo  alla  mescolanza 
dì  vari  corpi  colloidali  con  sali,  e  quanto  fu  osservato  da  Rossi  riguardo  ai  prece- 
denti della  coagulazione  pel  calore,  pure  al  viscosimetro,  fu  indagato  nel  mio  labora- 
torio dal  Dottor  Cesana  servendosi  dell'ultramicroscopio.  Egli  vide  come  scaldando 
gradualmente  il  siero  di  sangue  ad  una  temperatura  presso  a  poco  corrispondente  a 
quella  alla  quale  Rossi  notò  le  descritte  variazioni  viscosi  metriche,  si  osservi  nel 
liquido  in  parola  un  aumento  della  luminosità  diffusa,  e  del  numero  e  della  grandezza 
delle  stelle.  Se  al  siero  di  sangue  o  all'albume  d'ovo  si  aggiunge  cloruro  di  sodio,  o 
si  sottraggono  sali  mediante  la  dialisi,  si  ha  un  forte  aumento  nella  luminosità  diffusa 
e  nel  numero  dei  corpuscoli.  Se  al  siero  dializzato  si  aggiunge  cloruro  di  sodio,  i  fatti 
notati  diminuiscono.  Evidentemente  le  osservazioni  ultramicroscopiche  contribuiscono 
a  dimostrare,  come  già  quelle  viscosi  metriche,  che  il  siero  sanguigno  costituisce  colla 
sua  compagine  fisico*chimica  un  optimum  per  quanto  riguarda  la  cosi  detta  solubilità 
dei  corpi  colloidali,  poiché  ogni  variazione  nella  concentrazione  dei  sali,  porta  nei 
confini  della  visibilità  ultramicroscopica  le  particole,  altrimenti  invisibili,  sospese  nel 
liquido.  A  questo  proposito  notiamo  che  sotto  certi  aspetti  le  osservazioni  ultramicro- 
scopiche ci  hanno  mostrato  cose  che  con  la  viscosimetria  non  si  rendono  evidenti  poiché 
l'esame  ultramicroscopico  ci  rivela  che  non  soltanto  l'aggiunta  dei  sali  ma  anche 
quella  dell'acqua  aumenta  il  pumero  delle  particole  sospese  che  l'ultramicroscopio 
ci   rivela. 

A  questa  prima  serie  di  ricerche  sarebbe  nostra  intenzione  farne  seguire  una  se* 
conda  nella  quale  vorremmo  applicare  lo  studio  della  tensione  superficiale  alle  indagini 
delle  soluzioni  colloidali.  A  questo  scopo  abbiamo  (Fako  e  Msyer)  an2l  tutto  fissato 
un  metodo  che  determina  il  valore  della  tensione  superficiale  misurando  la  pressione 
che  è  necessaria  per  far  scendere  la  colonna  del  liquido  indagato  da  un  determinato 
capillare.  L'  apparato  è  molto  semplice  e  conduce  a  risultati  assai  precisi.  Siccome  ab- 
biamo anche  verificato  col  nostro  apparecchio  che  le  soluzioni  diluite  che  stanno  in 
equilibrio  osmotico  sono  isocapillari,  il  metodo  serve  anche  in  sostituzione  dei  cosi 
detti  metodi  tonometrici. 

Nelle  prime  ricerche  intraprese  abbiamo  visto  che  il  siero  di  sangue  ha  una  ten* 
sione  che  varia  pochissimo  nella  scala  animale,  meno  per  gli  uccelli  che  la  prttsentano 
un  poco  minore.  Crediamo  qui  opportuno  di  notare  come  il  Rossi,  il  quale  ha  raccolto 
nella  letteratura  e  sperimentalmente  molti  dati,  irovò  che  la  viscosità  del  Siero  di  Sangue 
di   svariati  animali  omotermi  e  pecilotermi  è  approssimativamente  la  stessa. 

Discussione:  Heubneh,  Henri. 

40.  -  ERNST   WEINLAND.   —    Ueber  den   Aufwachprozess   beifn  -winUrschlafenéUH 
Murmeltier, 

Beim  Murmeltier   sind  wShrend  des  Winterschlafes,  wcnn    man  die  Betrachtung 

der  chemischen  Prozesse  zu  Grunde  legt,  zwei  verschiedene  Zustànde  zu  unterscheiden  : 

I.  der  Zustand  des  tiefen  Schlafes,  des  Halbschlafes  und  des  Wachseins, 

a.  der  Zustand  des  Aufwachens. 

Zustand  i   ist  von  làngerer  Dauer,  Zustand  2  dauert  nur  Stunden.  Ini   Zustand  i 

sind  verschiedene  Zersetzungsgrfissen  mSglich,  wobei  die  COj-Menge  um  das  Zwanzig- 
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fache  schwanken  kann  ;  genau  entsprechend  schwankt  die  Oj-Menge.  Diese  Erscheinung 
geht  cinher  mit  der  geringeren  oder  grSsseren  Warme-Produktion  des  Tieres.  Die 
Quelle  dieser  CO^-Bildung  ist  das  Feti,  Dies  beweisen  die  respiratorischen  Qnotienten, 
die  in  diesem.  Zustande  erhalten  werden. 

Prìnzipiell  abweichend  von  diesem  Unger  danernden  Zustand  ist  der  zweite,  der 
korzdauemde  (einige  Stunden)  Aufwachprozess.  Die  CO^-Produktion  steigt  hier  bis  zu 
2 200  mg  pro  Kg  Tier  und  Stunden  an.  In  diesem  Zustand  tritt  die  Fettverbrennung 
mehr  znriick  nnd  dagegen  eine  Verbrennung  von  KokUhydrat  in  den  Vordergnind. 
Dies  beweisen:  i.  das  Ansteigen  des  respiratorischen  Quotienten  bis  nahe  zur  Eins, 
2.  direkte  Bestimmungen  des  Glykogens  in  den  Tieren.  Wàhrend  des  Aufwachens  (in 
etwa  3  Stunden)  verminderte  sich  der  Glykogenvorrath  im  Tier  um  etwa  die  Hàlfte 
(etwa  4  g).  Der  Verlust  trifft  in  erster  Linie  die  Leber,  wo  nur  ein  kleiner  Rest  zu- 
rfickbleibt,  in  etwas  weniger  starkem  Masse  den  Obrigen  Kòrper. 

Discussione:  ROSENTHAL,  Weinland,  Tanol. 

41.  -  A.  MAYER.  —  Sur  ìes  complexes  collotdaux  et  la  classificatt'ons  des   albumi- 

noìdes, 

42.  -  H.  E.  ROAF  and  BENJAMIN  MOORE.  —  The  Relationship   of  Proteim   io 

Electrolytes, 

Experiments  on  the  comparative  vapour  pressure  of  chloroform  showed  that  the 
same  strength  of  chloroform  possesses  a  lower  vapour  pressure  in  solutions  containing 
proteins  than  in  water  or  salt  solution.  The  comparison  of  emulsions  of  tissue  cells  with 
emulsions  of  the  ethereal  extractives  from  the  same  source  proved  that  the  lowering  of  the 
vapour  pressure  was  not  due  to  the  greater  solubility  of  chloroform  in  liquids  (*). 

Dialysis  of  various  tissues  through  parchment  paper  into  distilled  water  demonstra- 
ted that  addition  of  chloroform,  ether,  carbon  dioxide  and  acetic  acid  causes  a  larger 
amount  of  electrolytes  to  dialyse  into  the  distilled  water.  Heat  coagulation  of  the  pro- 
teins also  causes  an  increase  in  the  salts  passing  through  the  parchment  paper  (**). 

From  these  experiments  it  is  deduced  that  chloroform  and  other  narcotics  are 
absorbed  by  or  combine  with  the  proteins  of  the  cells  and  in  so  doing  split  off  electro- 
lytes from  the  proteins. 

Discussione:  Henri,  Heubner. 

43.  -  R.  O.  HERZOG.  —   Ueber  Kolloide, 

W&hrend  man  vor  kurzem  die  Kol Ioide  mdglichst  einheitlich  aufgefasst  haben 
wollte,  zeigt  sich  in  letzter  Zeit  die  Tendenz,  sie  in  zwei  Gruppen  zu  teilen,  fflr  die 
man  die  Namen  Suspensions-  und  lysophile  Kol  Ioide  w&hlen  kann.  Sieht  man  von  den 
typischen  gemeinsamen  Erscheinungen  ab,  die  den  Unterschied  der  kolloidalen  von  den 
KrystalloidlOsungen  bilden  und  durch  die  Gròssendifferenz  zwischen  den  Kolloidteilchen 
und  den  Molekulen  des  Ldsungsmittels  zustande  kommen,  so  scheinen  sich  die  kolloi- 
dalen Ldsungen  in  manchen  physikalischen  Eigenschaften  zu  unterscheiden,  wie  in  der 
OberflSchenspannung  und  der  Viskositàt.  Unter  diesen  UmstHnden  ist  wohl  die  Kenntnis 

(*)  Proc,  Roy.   Ac.  Lxxiii,  382,  1904  ;  ibid.  B.  lxxvii,  86,  1905.  —  Thompson  Yates  and  Johntton. 
Laboratories  Reports,  vi,  part,  i,  151,  1905. 

(**)  Oppening  in  the  Biochemical  yournai. 
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des  osmotischen  Druckes  besonders  wichtig.  Die  gewOhnlichen,  direkten  und  indirekten 
MessmeChoden  desseiben  ffihren  der  Gregenwart  absorbierter  Verunreinigungen  halber  zu 
keinem  sicheren  Resnltat.  Deswegen  schien  ein  systematisches  Studium  der  Diffusion 
der  KoUoide,  das  noch  fehlt,  nìcht  unwichtig,  da  man  einerseits  mit  Ne&nst  als  trei- 
bende  Kraft  der  Diffusion  den  osmotischen  Druck  ansehen  kann,  w&hrcnd  andererseits 
die  fremden  Beimengungen  hier  keine  erhebliche  Rolle  spielen.  Die  Versuche  wurden 
sum  grdssten  Teil  mit  H.  Kasarnowski  an  Eiweissprftparaten  durchgefiihrt,  die  einige 
Grarantie  fùr  Reinheit  boten,  wie  krystallisiertes  Ovalbumin,  Ovomucoid.  Clupeinsulfat, 
krystallisiertes  Oxyhftmoglobin  und  an  Fennenten,  wie  Pepsin,  Lab,  Trypsin,  Inverti n, 
und  Emulsin.  Nach  den  bisherigen  Resultaten  sind  die  Diffusionskoiffizienten  fùr  jeden 
Stoff  charakteristische,  phjrsikalische  Konstanten,  was  vom  Standpunkt  unseres  Wissens 
fiber  die  Fermente  von  Interesse  scheint.  Die  gròsste  Konstante  und  damit  das  kleinste 
Molekulargewicht  der  bisher  untersuchten  Stoffe  kommt  Clupeinsulfat  zu. 

Es  muss  weitcr  geprUft  werden,  wie  sich  die  typischen  Suspensionskolloide  verhal- 
ten,  femer  wie  weit  die  angewandte  Schlussweise,  vor  allem  di^Berechnung  des  Mo- 
lekulargewichtes  znl&ssig  ist. 

Discussione:  Abderhalden,  Henei,  He&zoo. 

44.  -  V.  HENRI.  —   Théorie  des  Phénomènes  de  V  immunite. 

Discussione:  Rosenthal,  Foà.  Henri. 

45.  -  M.  H.  NEMSER.  —    Ueher  das  Sckicksal  des  Alkohols  im  Magen-  und  Darm- 
kanal, 

Hnnden  mit  Dauerfìsteln  an  verschiedenen  Stellen  des  Magen-  und  Darmkanals 
(Metbode  von  Dr.  E.  S.  London)  wurde  eine  bestimmte  Quantitat  (100-200  ccm)  exakt 
verdflnnten  Alkohols  (ca.  ao  %)  quantitativ  mit  oder  ohne  Nahrung  dargereicht  und 
dann  in  der  aus  der  Fistel  abfliessenden  Flùssigkeit  (resp.  Speisebrei)  die  Quantitftt  des 
Alkohols  bestimmt.  Es  hat  sich  gezeigt,  dass  AIkohol  schon  im  Magen  in  grosser  Quan- 
titat absorbiert  wird.  Die  Absorption  wird  im  buodenum  fortgesetzt,  erreicht  im  Jejunum 
ihr  Maximum,  wie  es  besonders  aus  einem  speziellen  Versuch  folgt,  welcher  an  einem 
Hunde  mit  zwei  Dauerfisteln  ausgefabrt  wurde  (und  zwar  die  eine  am  Ende  des  Duo- 
denums,  die  zweite  in  der  Mitte  des  Danndarmes).  Die  Entieerung  aus  einer  Fistel  zu 
Ende  des  Ileums  enthSlt  gar  keinen  AIkohol.  Bei  normalem  Weingenuss  werden  in  der 
Mundhdhle  des  Menschen  nur  minimale  Quantitàten  AIkohol  absorbiert 

46.  -  G.  E.  BUCKMASTER.  —  The  Moin  reaction  for  blood  and  its  application  as 

a  qualitative  and   quantitativ   method  for  the   determination  of  blood  pigment, 
(Rinunzia  alla  sua  comunicazione). 

47.  -  SCHAEFFER  G.  (Assente).  —  Etude  spectrophotometrique  de  V  hémoglobine  et 

des  colloides, 

48.  -  R.  TUERKEL.  —   Ueber  ein   Chromogen   im  Darminhcdte  der  Pflanzenfresser, 

Im  Verlaufe  von  Untersuchungen  tiber  das  Schicksal  des  Chlorophylls  im  Orga- 
nismns  wurde  im  Darminhalte  von  Herbivoren  ein  Chromogen  angetroffen,  desseii  Chloro- 
formldsung  auf  Zusatz  einer  Spur  alkoholischer  SalzsUure  eine  smaragdgnine  Farbung 
annahm  (charakteristiches  spektrales  Verhalten  ;  scharf  begrenzter  Absorptionsstreifen  in 
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Rotb).  Der  FarbstofF  ist  in  Aether,  Benzol  u.  s.  w.  lòslich,  aus  der  Acetonlósung  durch 
Wasser  fàllbar,  durch  alkohoUsche  Lauge  nicht  verseifbar.  Beim  Kochen  mit  konzentrier- 
ter  Salzsàure  biisst  die  Substanz  ihre  Leichtidslichkeit  ein.  Die  Analyse  sowohl  der  leicht- 
lòslichen,  als  auch  der  unlòslichen  Modifìkatian  ergab,  dass  es  sich  nicht,  wie  erwartet 
worden  war,  um  ein  Derivat  des  Chlorophylls  oder  der  GallenfarbstofTe.  sondem  um 
einen  in  seiner  Zusammensetzung  (bis  auf  einen  sehr  geringen  StickstofTgehalt,  dessen 
Beseitigung  aus  der  amorphen  Substanz  bisher  nicht  gelang)  den  Dyslysinen  nahestehen- 
dea  Kòrper  handelt.  Nach  den  Verfahren  von  Strecker  und  von  HoppeSeylss. 
aus  Cholsàure  dargestellte  Dyslysine  gaben  nicht  die  Farbenreaktion  ;  aucU  liefert  die 
Substanz  zum  Unterschied  von  den  echten  Dyslysinen  bei  Verseifung  mit  alkoholischer 
Lauge  keine   Cholsàure. 

Das  Chromogen  fìndet  sich  im  Meconium  und  im  Darminhalte  saugender  Kanin- 
chen,  ist  daher  von  der  Nahrungsaufnahme  unabhàngig;  beim  Menschen  und  beim 
Hunde  wurde  es  vermisst.  Weitere  Untersuchungen  ùber  die  Beziehungen  des  Farb- 
stofTes  zur  Cholsàure  sind  im  Xrange. 

49.  -  A.  MOSSO.  —  Lahoratoires  scieniifiques  du  Mont  Rosa  au  Col  tCOlen  (altitude, 
3000  metres). 

En  1903,  l'Académìe  des  Sciences  de  Washington  avait  exprimé  le  désir  que  le 
Laboratoire  physiologique  installa  dans  la  "  Capanna  Regina  Margherita  "  sur  le  sommet 
du  Mont  Rosa  fùt  considerò  comme  un  Institut  international  sons  ladirection.de  l'As- 
sociation  Internationale  des  Academies.  Cette  proposition  fut  appuyée  par  TAcad^mie  R. 
dei  Lincei^  et  le  Conseil  de  l'Association  internationale  des  Academies,  dans  sa  reunion 
du  mòia  de  juin  1903,  à  Londres,  déclarait,  par  un  vote  unanime,  que  «  l'Insti tution  de 
la  "  Capanna  Regina  Margherita  *'  sur  le  sommet  du  Mont  Rosa  de  vai  t  ètre  considérèe 
comme  utile  à  la  science  et,  comme  telle,  méritait  son  appui  »  (*). 

Les  travaux  accomplis  Bur  le  sommet  du  Mont  Rosa  par  des  savants  italiens  et 
étrangers  ayant  obtenu  cette  attestation  solennelle,  qui  sanctionnait  Pimportance  de  la 
•*  Capanna  Regina  Margherita  '*  dans  le  domaine  de  la  Science,  je  pensai  qu*on  pouvait 
elargir  le  champ  des  recherches  alpines  en  construisant  un  edifice  contenant  des  labo- 
ratoires  scientifiques  près  du  Col  d'Olen,  à  3000  m.  d'altitude.  J'exposai  le  projet  à  S.  M. 
la  Reine  Mère,  qui  Tencouragea  en  me  promettant  sa  gracieuse  et  libérale  cooperation. 
S.  M.  le  Roi  donna  cinq  mille  francs.  Le  Ministère  de  l'Instruction  publique  souscrivit 
pour  une  somme  de  dix  mille  francs,  afin  de  concourir  aux  frais  de  Tédifice  ;  le  Mi- 
nistère de  l'Agriculture,  de  l' Industrie  et  du  Commerce  offrit  douze  mille  francs  pour 
l'implantation  d'un  observatoire  raétèorologique.  Plusieurs  amis  aidèrent  avec  «ne  grande 
libéralité  au  succès  de  cette  entreprise:  je  mentionnerai  ici  Tlng.  Comm.  G.  B.  Pirelli 
et  le  Sènateur  E.  De  Angeli,  qui  ofFrirent  chacun  mille  francs,  le  Dr.  P.  De  Vecchi 
qui  donna  cinq  mille  francs,  Mrs  E.  Solvay  et  L.  Mond,  tous  deux  célèbres  dans  la  science 
et  dans  l'industrie,  qui  offrirent  chacun  dix  mille  francs.  En  voyant  que  ce  projet  pouvait 
s'eflfectuer  assez  facilcment,  je  fis  connaitre  à  mes  coUègues,  ù  Tétranger,  que  nous  nous 
proposions  de  construire  sur  le  Mont  Rosa,  en  dépendance  de  la  "  Capanna  Regina 
Margherita",  un  edifice  comprenant  divers  Laboratoires  adaptés  pour  les  recherches  de 
botanique,  de  bactèriologie,  de  zoologie,  de  physiologic,  de  physique  terrestre,  de  meteoro- 
logie, et  je  leur  annon^ai  qu'il  serait  allouè  -une  chambre  pour  logement  et   une    table 

(•)  Aiti  della  R,  Accademia  dei  Lincei^  1903»  Rendiconti,   xii,  663. 
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pour  l'étude  dans  les  Laboratoires  aux  GouTeraements  et  aux  Institutions  qui  en  feraient 
la  demande  contre  le  seul  versement  d'une  somme  de  cinq  mille  francs. 

Je  suis  reconnaissant  envers  mes  Collègues  des  Universités  étrangères  de  l'appui 
qu'ils  ont  bien  voulu  donner  à  ce  projet  auprès  de  leurs  GouTernements,  car  c'est  ainsi 
que  deux  postes  d'étude  ont  èté  pris  par  chacune  des  nations  suivantes  :  Allemagne  — 
Autriche-Hongrie  —  France  —  Suisse.  L'Académie  des  Sciences  de  Washington  avec 
V Elisabeth  Thompson  Science  Found  a  pris  un  poste.  M'  Solvay  a  cède  ses  deus  postes 
à  l'UniTcrsité  libre  de  Bruxelles  ;  M^  Mond  a  cède  les  siens  à  la  Société  Royale  de 
Londres,  pour  TAngleterre  ;  le  Dr.  P.  De  Vecchi  à  la  faculté  de  Médecine  de  Turin.  Un 
poste  a  été  pris  par  le  Siège  centrai  du  Club  Alpin  Italien  et  un  autre  par  la  Section  de 
Milan  du  méme  Club. 

Farmi  les  demonstrations  de  sympathie  que  les  nations  étrangères  ont  données  a 
cette  Institution,  le  referendum  des  Universités  Suisses  mérite  d'etre  mentionnè.  Le 
Gouvernement  Federai,  après  avoir  pris  un  poste,  interpella  les  Universités^  de  la  Con- 
federation (*)  pour  savoir  si  elies  étaient  disposées  à  foumir  les  fonds  nècessaires  pour 
^acquisition  d'un  second  pòste,  et  celles-ci  répondirent  affirmativement,  s'engageant  à 
payer  chacune  715  francs.  Voici  les  sommes  de  la  souscription  : 

S.  M.  la  Reine  Mère Francs  5,000 

S.  M.  le  Roi »  5,000 

Ministère  de  T Instruction »  10,000 

Ministère  de  l'AgricuIture »  12,000 

Dr.  P.  De  Vecchi »  5,000 

Comm.  G.  B.  Pirelli »  1,000 

Sènateur  E.  De  Angeli »  i,0OO 

Mr  E.  Solvay »  10,000 

M'  L.  Mond. »  10,000 

Siège  centrai  du  Club  Alpin  Italien      .  »  5,000 

Club  Alpin  de  Milan »  5,000 

Allemagne »  10,000 

Autriche-Hongrie »  10,000 

Suisse »  10,000 

Amèrique »  5,000 

France »  10,000 

Intéréts  fin  mai  1907  (**; »  3i504 


Total     .     .    Francs  117,504 


Le  Ministère  de  l'Instruction  publique  ayant  propose  que  l'Institut  du  Col  d'Olen 
fùt  annexe  à  l'Institut  de  Physiologie  de  l'Université  de  Turin,  une  somme  de  2,000  fr. 
pour  un  poste  d'Assistant  du  Mont  Rosa,  auquel  a  èté  nommé  le  Dr.  A.  Aggazzotti, 
et  une  somme  de  1 500  francs  pour  la  dotation,  ont  été  inscrites  au  budget.  On  a  ètabli 
que  le  Laboratoire  du  Col  d'Olen  serait  administré  par  une  Commission  composèe  des 

(*)  Ce  sont  lea  Universités  de  B&le,  de  Berae|  de  Genève,  de  Lausanne,  de  Zarich,  de  Fribonrg 
l'Àcadémie  de  Neachàtel. 

(♦♦)  Gomme  il  résulte  du  rapport  du  Trésorier,  M.  Guido  Rey.  dans  la  séance  du  ai  mai  1907. 
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Professeurs  de  phyaiologie,  de  botanique  et  d'hygiène  de  rUniversité  R.  de  Turin,  du 
President  et  du  Trésoricr  du  Club  Alpin  Italien  (♦). 

Cette  Commission  s'ètant  réunie,  nomma  President  le  Prof.  A.  Mosso,  et  secrétaire  le 
Prof.  O.  Mattirolo.  Le  Prof.  L.  Pagliani  fut  charge  de  preparer,  avec  l'Ing.  R.  Bian- 
chini, le  projet  de  Tedifice  avec  son  ameublcment.  Ce  projet  ayant  été  approuvè,  on 
chaigea  le  Comm.  A.  Grober  et  le  Prof.  L.  Pagliani,  avec  le  concours  de  ring.  R. 
Bianchini,  de  diriger  l'exécution  des  travanz,  qui  furent  confìés  aux  eutrepreneurs  A.  Ca- 
restia et  G.  Guglielmina.  Le  22  juillet  1904  on  choisit  le  terrain  «dapté  et  Ton  acheta 
une  superfìcie  de  100,000  metres  carrés  environ,  près  du  Lac,  pour  y  construire  Tèdi' 
lice.  Le  premier  juillet  1905  les  travaux  furent  commences;  mais  le  temps  fut  très  mau- 
▼ais  sur  les  Alpes  —  durant  le  mois  d'aoiìt,  par  exemple,  on  ne  put  travailler  que  neuf 
jours  —  et  Ton  dut  suspendre  tout  travail  à  la  moitié  de  septembre. 

L'édifice,  dont  nous  donnons  le  pian  ci-contre,  est  maintenant  achevé.  Il  se  com- 
pose d'un  corps  principal  mesurant  26  metres  de  front  et  de  deux  corps  avancés  don- 
nant  une  profondeur  de  15  metres  de  coté.  Il  a  trois  étages  dont  la  hauteur  dépasse 
IO  metres.  Les  dessins  de  la  figure  sont  faits  à  l'échelle  de  i  :  266.  A  Tètage  infèrieur 
ou  re£-de-chaussée,  entre  les  deux  corps  avancés  occupés  par  les  Laboratoires  de  phy- 
siologic et  de  bactérìologie,  il  y  a  une  terrasse,  avec  deux  escaliers  latéraux.  Sous  la 
tenasse  se  trouvent  des  locaux  pour  magasin.  Les  deux  salles  pour  les  Laboratoires  ont 
7  m.  60  de  longueur  sur  3  m.  30  de  largeur.  Outre  les  Laboratoires  de  botanique  et 
de  soologie,  une  pièce  servant  de  bureau  et  une  chambre  obscure,  il  y  encore  cinq  pe- 
tites  chambres.  £n  arrière,  et  séparés  des  Laboratoires  par  un  corridor  central,  se  trouvent, 
&  gauche,  la  salle  à  manger  et  la  cuisine  et,  à  Tèxtrémité  opposée,  un  grand  locai  qui 
sert  d'atelier  et  de  magasin  pour  les  instruments  et  les  verres.  Au  premier  étage  se 
trouvent  la  salle  de  la  bibliothèque  et  quinse  chambres  à  coucher.  Au  second  étage, 
une  chambre  au  nord  sert  pour  les  etudes  météorologiques,  et  une  autre  au  midi  pour 
la  physique  terrestre.  Les  trois  autres  chambres  sont  destinées  à  Inhabitation.  Une  con- 
struction en  bois,  située  à  coté  de  Pédifice,  sert  de  logement  au  personnel  de  service. 

Comme  on  desire  d'abord  connaitre  par  Texpérience  quels  sont  les  besoins  de 
rinstitnt  et  la  direction  que  prendront  les  recherches,  on  n'a  point  voulu  rediger  un 
règlement  II  reste  toutefois  établi  que  chacun  des  inscrits  aura  gratis  une  chambre 
meublèe  pour  son.  logement  et  une  place  dans  les  Laboratoires.  Il  aura  également  à  sa 
disposition  les  locaux  et  les  moyens  d'étude  de  Tlnstitut,  la  bibliothèque  et  le  terrain 
adjacent,  y  compris  la  cuisine  et  la  salle  à  manger.  Ceux  qui  s'appliqueront  à  des  re- 
cherches d'histologie  devront  apporter  avec  eux  leur  microscope,  et  les  autres  expérimen- 
tateurs  les  instruments  spèciaux  qui  ne  sont  pas  d'usage  commun.  Il  sera  prudent,  en 
tout  cas,  de  demander  auparavant  des  informations  au  Directeur  de  Plnstitut  du  Col 
d'Olen,  Dr.  Aggazzotti  {Corso  Raffaello,  30,  Turin)  relativement  aux  instruments  qui 
sont  disponibles  pour  les  diverses  recherches.  Les  verres  et  autres  objets  plus  communs 
se  trouveront  à  la  disposition  des  observateurs  ;  ces  objets  et  les  provisions  du  materiel 
d'étude  (réactifs,  alcool,  produits  chimiques)  set  ont  fournis  au  prix  d'achat,  qui  sera 
pabliè  dans  un  catalogue  special.  Pour  les  frais  d'éclairage,  le  linge  de  la  chambre,  le 
gax  dans  le  Laboratoire,  et  pour  le  service  en  general,  on  a  fixe,  en  voie  d'expérience, 
une  cote  joumalière  de  deux  francs.  Pour  le  chauffage,  la  dépense  sera  calculée  et  ré- 
partie  en  raison  de  la  consommation.  Toutes  les  domandes  pour  obtenir  un  poste  dans 

{*)  Ce  sont  actnellement  Mrs.  le  Prof.  A.  Mosso  pour  la  physiolotne,  le  Prof.  L.  Pagliani  pour 
l'bygiène,  le  Prof.  O.  Mattirolo  poar  la  botanique,  le  Comm.  Av.  A.  Grober  et  le  Chev.  G.  Rey  pour 
le  Club  Alpin  Italien. 
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les  J^boratoirea  du  Col  d'Olen  devront  étre  adres&èes  avant  Ics  25  juillet  au  Presidetit 
de  la  Commission,  Prof.  A.  Mosso  {Corto  Raffaello,  30,  Turin)  en  indiquant  l'objet 
des  recherches  qu'on  desire  faire,  le  temps  dans  lequel  on  se  propose  de  les  accomplir 
et  les  instruments  dont  on  a  besoln.  Chaque  demande  doit  ètre  accompagnée  de  I*ap> 
probation  de  l'Institut  ou  du  Gouvernement  dont  dependent  les  postes  d*étude  qu'on 
desire  occuper  dans  l'Insti  tut  du  Col  d'Olen.  Les  Laboratoires  du  Mont  Rosa  formant 
une  station  pour  recherches  scientifiques,  il  importe  que  ceux  qui  feront  Une  demande 
pour  avoir  un  post  soient  déjà  au  courant  des  recherches  de  Laboratoire. 


50.  -  J.  CARVALLO.  —  Rapport  présente  au   VW  Congrés  de  Physiologie  au   nom 
de  V Association  intemationale  de  l'Institut  Marey, 

J'ai  l'honneur  de  communiquer  au  Congrès  quelque  obserrations  concernant  l'or- 
gnnisation  actuelle  de  l'Institut  MaREY,  son  état  financier  et  son  oeuvre  scientifique 
pendant  ces  trois  demières  années. 

I.  Organisation^  —  Dans  notre  dernier  rapport,  mo©  prédècesseur  M.  ATHANASiu, 
faisait  part  au  Congrés  de  Bruxelles,  du  décret  par  lequel  le  Gouvernement  fran^ais 
accordait  à  l'Institut  MaREY  la  reconnaissance  d'utilìté  publique.  Pour  assurer  l'indé- 
pendance  et  le  développement  compiei  de  cette  oeuvre,  il  ne  restai t  plus  qu'à  obtenir 
de  la  ville  de  Paris  la  transformation  de  la  concession  du  terrain  faite  à  titre  précaire 
à  l'Institut  Marey,  en  une  concession  permanente,  ou  tout  au  moins  de  très  longue 
durée.  Les  demarches  faites  dans  ce  senS  par  notre  Comité  ont  pleinement  abouti,  et 
le  Conseil  municipal  de  la  ville  de  Paris  nous  a  assure  par  une  deliberation  en  date 
du  XI  avril  1907,  la  jouissance  pour  une  période  de  soixante-cinq  ans  de  3,000  metres 
cartes  de  terrain,  y  compris  la  surface  sur  laquelle  se  trouve  bàti  l'Institut,  avec  une 
entrée  particuliére  sur  1' Avenue  Victor  Hugo  et  une  separation  complète  des  établis- 
sements  voisins. 

Après  la  mort  de  M.  Marey  (15  mai  1904),  notre  Association  chofsit  comme 
President  et  Directeur  de  l'Institut,  M.  ChAuveaTT,  qui  resta  en  fonctlons  jusqu'au 
14  juin  1905,  epoque  à  laquelle  il  se  retira,  après  avoir  constate  qu'il  ne  lui  ètait  pas 
possible  de  donner  un  temps  suffisant  à  la  direction  de  cette  oeuvre.  M.  KronEckER, 
qui  était  alors  Vice-President,  devint  President  et  Directeur;  M.  Ch.  Richet  dcvint 
Vice-President,  et  notre  Association  voulant  témoigner  sa  reconnaissance  à  M.  Chau- 
VEAU,  le  nom  ma  President  honoraire. 

Dans  notre  demière  sèance,  le  3  avril  1906,  M.  M.  LEVY  donna  sa  demission 
d'Administrateur-Trésorier,  et  M.  G,  WEtss,  celle  de  Secrétaire.  Ces  demissions  furent 
acceptées  et  notre  Commission  nomma  M.  G.  Weiss  Administrateur-Trèsorier,  et  M. 
Carvallo,  Secrétaire  et  Sous-Directeur  de  l'Institut  Marey. 

Notre  Bureau  se  trouve  done  compose  de  la  ra9on  suivante  : 

President  honoraire,  M.  ChauvEau  ; 

President  et  Directeur,  M.  KroneckeR; 

Vice-President,  M.  RiCHET  j 

Administrateur-Trèsorier,  M.  WEiss  ; 

Secrétaire  et  Sous-Directeur,  M.  Carvallo. 
Pour  elargir  et  affirmer  davantage  le  caractére  international  de  l'Institut  MarEY, 
notre  Comité  a  fait  appel  au  concours  de  plusieurs  savants    dont    quelques-uns   appar- 
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tiennent  à  des  payi  qui  n'étaient  pas  encore  représentés  parmi  nous.  Voici  la  listo  de 
ces  noureaux  membres:  MM.  Cajal,  professeur  à  l'Uni  versate  de  Madrid,  memhre  de 
r  Academic  Royale  des  Sciences  ;  Cab  vallo,  Sous  Directeur  de  l'Insti  tut  Marey  ;  Dar- 
Boux,  professeur  à  la  Sorbonne,  membre  de  Tlnstitut;  Dast&e,  professeur  à  la  Sor- 
bonne, merabre  de  Tlnstitut  ;  Engelmann,  professeur  à  TUniversité  de  Berlin,  membre 
de  TAcadémie  Royale  de  Prusse  ;  Exner,  professeur  à  l'Universi  té  de  Vienne,  membre 
de  l'Académie  Imperiale  des  Sciences;  Hegek,  directeur  de  l'Insti  tut  Solvay,  profes- 
seur à  l'Unirersité  de  Bruxelles,  membre  de  TAcadémie  de  médecine  de  Belgique; 
JOHAimSEN,  professeur  à  Stockholm  ;  Langlky,  professeur  à  l'Universi  té  di  Cambridge, 
membre  de  la  Ro^al  Society;  Roux,  directeur  de  Tlnstitut  Pasteur,  membre  de 
rinstitut;  Sherrington,  professeur  à  J'Université  de  Liverpool,  membre  de  la  Royal 
Society;  Solvay,  fondateur  de  l'Insti  tut  Solvay,  sénateur  du  Royaume  de  Belgique; 
TiOERSTEDT,  professeur  à  TUniversité  de  Helsingfors  ;  Wertheimer,  professeur  à  l'Uni- 
versité  de  Lille. 

D'un  autre  coté,  nous  avons  le  regret  de  vous  rappeler  que  la  mort  de  M.  Marey 
et  celle  plus  recente  de  Sir  M.  Foster,  ont  laissé  deux  places  vacantes  dans  notre 
Commission,  de  sorte  que  le  nombre  des  membres  de  l'Institut  Marey  est  actuelle- 
ment  de  32.  Onze  pour  la  France  :  MM.  Amagat,  Carvallo,  Chauveau,  Darboux, 
Dastre,  Levy,  Lifpmann,  Richet,  Roux,  Weiss  et  Wertheimer  ?  cinq  pour  TAl- 
lemagne  :  MM.  Fngelmann,  Gruetzner,  Huerthle,  Langendorff  et  Schenck  ;  un 
pour  l'Amérique  :  M.  BowDiTCH  ;  trois  pour  TAngletetre  :  MM.  Lanolsy,  Sherrington 
et  Waujbr  ;  un  pour  l'Autriche  :  M.  Exner  ;  trois  pour  la  Belgique  :  MM.  Fredericq, 
Hkokr  et  Solvay  ;  un  pour  l'Espagne  :  M.  Cajal  ;  un  pour  la  HoUande  :  M.  Eintho- 
VEN;  un  pour  l'Italie  :  M.  A.  Mosso;  un  pour  la  Roumanle:  M.  Athanasiu;  deux 
pour  la  Russie  :  MM.  Mislawsky  et  Tigbrstedt  ;  un  pour  la  Suède  :  M.  Johaknsen; 
un  pour  la  Suisse:  M.  Kronsckxr 

II.  Etat  financier,  —  Le  Gouvernement  fran9ais  donne  à  l'Institut  Marey  une 
subvention  annnelle  de  vingt-cinq  mille  francs,  qui  fait  maintenant  partie  du  budget 
Qzdiiiaire  de  l'Enseignement  Supèrieur  et  qui  a  étè  votèe  sans  discussion  par  les  Cham- 
bres  ;  jusqu'à  present,  le  seni  Etat  étranger,  qui  accorde  également  une  subvention  an- 
nnelle à  l'Institut  Marey,  est  la  Suisse.  Mais  nous  espérons,  grace  an  puissant  concours 
da  Ministre  des  Affairea  Etrangòres  de  France,  que  les  autres  pays  représentès  dans 
notre  Commi«BÌon,  prévenus  par  voie  diplomatique,  se  déejderont  à  suivre  l'exemple 
de  la  France  et  de  la  Suisse,  en  nous  apportant  leur  aide  matérielle  et  en  donnant 
enfin  à  notre  oeuvre  un  caraetére  vraiment  international.  Déjà  le  Gouvernement  rou- 
main  a  rèpondu  à  cette  domande  en  nous  aooordant  une  subvention  annuelle  de  deux 
mille  franca. 

D'autre  part,  plusieurs  Sociètés  et  Etabi Issements  scientiiìques,  comme  l'Acadè- 
mie  dea  Scieaoet  de  Paris,  l'Aoadèmie  dpt  Sciences  de  Saxe,  l'Académie  des  Sciences 
de  Saiot-JPétersbouig»  la  Royal  Society  et  TUniversité  de  Londres,  nous  ont  alloué  des 
subventions  plus  ou  moina  importantea,  montrant  ainsi  aux  divera  Gouvemements  l'in^ 
térèt  qui  s'atlache  à  notre  oeuvre.  La  ville  de  Paris  elle-méroe  qui,  après  Is  mort  de 
M,  Marey,  avait  anpprimé  tonte  subvention,  vient  de  nous  aecorder  cette  annèe  une 
somme  de  deux  mille  Cranoa,  et  nons  espérons  que  cette  subvention  sera  à  l'avenir 
maintenne. 

Lea  budgeta  dea  annèes  1904,  1903  et  1906  se  sont  clotures  avec  des  excédents 

aensiblea  malgrè  la  diminution  dea  recettes  ;  nous  n'avons  plus  eu  à  enregistrer  de 
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donation  venant  de  particuliers,  qui  avaient  ètè  au  début  très  importantes.    Le  tableau 
ci-KÌessous  montre  l'état  acluel  de  nos  finances  : 


EXRRCTCE    1906. 


Recettes, 

Report  de  l'exercice  1905  . 
Subvention  de  l'Etat  .  .  . 
Subvention  de  l'Etat  Suine 
Venement  Masson  .  .  . 
Versement  Atkanasiu  .  . 
Venement  Wbiss  .... 
Venement  Fano  .... 
Venement  Philippson    .    . 

Total    . 


De'penses, 


fr. 


9,443-" 

35fOOO.OO 

z,ooo.oo 
364.60 
240.00 
200.00 
z  20.00 

2ÒO.O0 


fr.    36,267.70 


Traitement  da  penonnel     .     .     fr.     14,422.00 
Materiel  et  travanx   .     .     .     .      >     z  1,846.80 

Total    .     .    fr.     26,268.80 


Btlan. 

Recettes fr.    36^267.70 

Dèpenses »     26,268.80 


Reste  pour  l'année  Z907 


fr.      6,998.90 


III.  Travatix  scientifiques,  '-—  Fidèles  au  programme  qui  nous  avait  été  trace  par 
M.  Marey,  nous  avons  continue  l'étude  des  moyens  propres  à  contròler  et  à  perfectionner 
les  méthodes  servant  à  l'observation  précise  des  phénomène  physiologiques.  La  Chro- 
nosty  lo  graphic  et  Chronophoto graphic  ont  particulièrement  attiré  notre  attention. 

Chronostylographie.  —  On  sait  que  cette  méthode  so  compose  de  deux  facteurs 
importants:  i'  le  Uvier,  qui  inscrit  le  phénomène;  2©  la  surface,  sur  laquelle  le  phé- 
nomène s'inscrit. 

A)  Levier  inscrìpteur,  —  M.  Athanasiu  a  étudiè  par  la  méthode  optique  le 
fonctionnement  du  levier  inscripteur  et  les  resultata  de  ses  recherches  ont  été  communiques 
au  Congrès  de  Bruxelles. 

B)  Surface  sur  laquelle  le  phénomène  ^inserii,  —  La  surface  sur  laquelle  le 
levier  inscripteur  trace  la  courbe  du  phénomène  doit  étre  animée  d'un  mouvement 
uniforme  et  connu,  afin  de  pouvoir  suivre  à  chaque  instant  les  relations  existant  entre 
le  temps  et  Tespace. 

Tous  les  appareils  enregistreurs  ont  été  construits  en  vue  d'obtenir  cette  unifor- 
mité  et  cette  Constance  du  déplacement  de  la  surface  enregistrante  ;  mais  on  peut  dire 
qu*aucun  d'eux  n'atteint  ce  but  d'une  fa^on  parfaite.  Les  enregistreurs  à  ressort  prè- 
sentent  plus  que  les  autres  de  grandes  irrégularités  de  marche,  provenant  essentiellement 
de  ce  fait  que  la  force  du  ressort  décroit  trop  rapidement,  et  que  les  frottements  sont 
très  variables.  Les  meilleurs  de  ces  appareills  ne  donnent  pas  moins  d'un  vingtième 
d'erreur.  Les  enregistreurs  à  poids  leur  sont  certainement  supérieurs,  mais  ils  sont  plus 
coùteux  et  plus  encombrants,  et  leur  course  est  plus  limitée.  De  tous  les  apppxeils  enre- 
gistreurs existants,  les  meilleurs  sont'ceux  qui  emploient  Tèlectricité  comme  force  mo- 
trice. Un  des  modéles  les  plus  perfectionnés  que  nous  connaissons,  est  celui  de  notre  ancien 
et  regretté  coUègue,  M.  Blix.  Cet  enregistreur  possedè  toute  une  gamme  de  vitesses  éta- 
blies  suivant  le  systènie  decimai  et  allant  de  mm  0,01  par  seconde  à  un  mètre  par  se- 
conde. Son  régulateur  est  à  force  centrifuge  et  sa  marche  est  très  uniforme.  M".  Bull  a 
cru  preferable  d'appi iquer  à  l'entraìnement  des  cylindres  enregistreurs  le  principe  de  la 
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roue  phonique,  propose  par  Paul  Lacour,  en  1875.  Voici  en  quoi  consiste  ce  principe: 
un  diapason  entretenu  électriquement  coupe  et  rétablit  à  des  interrslles  égaux  le  circuit 
d*un  électro-aimant,  qui  attire  d'une  fa^on  intermittente  une  rooe  dentée  de  fer  doux,  en 
la  faisant  toumer  d'un  mouvement  règulier  et  contino.  M.  Kroneckse  avait  déjà  utilise 
ce  système  en  mettant  la  roue  dentée  sur  l'axe  du  cylindre  enregistreur  lui-méme.  Dans  le 
dispositif  de  M.  Bull,  la  roue  dentée  se  tnmye  placée  sur  Taxe  da  dernier  mobile  d'un 
système  d'engrenagcs  qui  commande  le  cylindre,  de  telle  sorte  qu'on  dispose  d'une  force 
d'entrainement  beaucoup  plus  grande  et  d'une  écbelle  de  vitesses  considerables.  Enfin,  ce 
dispositif  permei  la  transformation  facile  et  économique  des  anciens  systèmes  d'horlogerie 
en  moteurs  à  marche  tellement  régni ière,  que  lorsqu'on  inscrit  sur  le  cylindre  avec  un 
signal  électro-magnétique  les  oscillations  d'un  diapason  ou  d'une  pendule,  on  ne  peut  pas 
constater  de  Tarìations  de  vitesse  supérieure  à  un  deux-millième,  ce  qui  pratiquement  est 
une  erreur  absolument  négligeable.  On  peut  aussi  se  servir  du  diapason  pour  régler  la 
marche  des  moteurs  électriques  qui  ne  possèdent  qu'un  petit  nombre  de  sections  sur 
rindoit. 

Odograpuie.  —  Dans  tout  ce  qui  précède  nous  arons  seulement  pris  en  conside- 
ration l'enregistrement  d'un  phénomène  de  mouvement  isole  :  c'est  là  le  rdle  de  la  Chro- 
nostylographìt.  Mais  comme  les  actes  mécaniques  de  l'organisme  ne  sont  pas  des  phéno- 
mènes  isolés,  il  était  nécessaire,  pour  connaìtre  la  loi  de  succession  de  ces  phénomènes,  de 
trouver  une  méthode  appropri ée.  Cette  méthode  introduite  pour  la  première  fois  dans  les 
sciences  naturelles  par  M.  Marey,  s'appelle  VOdographie,  On  connait  le  principe  de 
V Odographe  ;  deux  mobiles,  une  surface  enregistrante  et  un  style  inscripteur  se  déplacent 
suivant  deux  droites  perpend  i  culai  res,  l'un  avec  une  vitesse  constante,  et  l'autre  avec  une 
vitesse  variable,  commandée  par  le  phénomène.  M.  Marey  avait  applique  VOdographe  à 
rétude  de  la  locomotion  mécanique  et  animale,  mais  il  se  proposait  d'étendre  l'application 
de  cet  appareil  à  Tenregisttement  de  certains  phénomènes  physiologiques  intermittents, 
les  battements  du  coeur  et  les  mouvements  respiratoires  entre  autres.  M,  NoGUÉS  a  pris  la 
suite  de  ces  recherches  et  il  a  commence  par  constniire  un  Odograpìu,  qui,  actionné  par 
un  phénomène  à  frequence  constante,  comme  l'oscillation  pendulaire,  donne  une  ligne 
droite  parfaite.  Avec  cet  appareil,  M.  NoouÉS  a  pu  inserire  la  courbe  de  la  frequence 
respiratoire  chez  un  certain  nombre  de  vertébrés  et  principalement  chez  l'homme  dans  di- 
verses  conditions  physiologiques.  Cette  courbe,  à  l'état  normal  et  chez  les  animaux  au 
repos,  est  sensiblement  une  droite.  Naturellement  cette  droite  se  rapproche  ou  s'éloigne  de 
Tabcisse  du  temps  suivant  la  grandeur  de  la  frequence.  C'est  ainsi  que  chaque  animai  pos- 
sedè son  type  de  courbe  respiratoire.  Pour  transmettre  les  mouvements  respiratoires  à 
VOdograpìu,  M.  NoGUÉs  a  dù  établir,  suivant  le  sujets,  plusieurs  types  d'appareils  explo- 
rateurs.  L'appareil  employe  pour  Tétude  de  la  respiration  chez  l'homme  se  trouve  place  au 
devant  des  narines,  et  donne,  à  chaque  expiration,  un  contact  électrique  qni  fait  avancer, 
par  l'intermédiaire  d'un  électro-aimant,  le  style  inscripteur  de  VOdographe,  La  courbe  de 
la  frequence  respiratoire  aflFecte  des  allures  très  différentes  chez  les  divers  individus  d'une 
méme  espèce.  Elle  varie  aussi  dans  certaines  conditions  physiologiques.  M.  NoGUÉs  s'est 
aussi  occupé  d'enregistrer  les  courbes  de  la  frequence  cardiaque  avec  VOdographe.  Cette 
experience  fai  te  chez  l'hoiiame  au  mOyen  d'un  pléthy\mpgraphe  special,  facilement  ré- 
'^fabfe^t-adapte  att  p^ntté.  Ft>ttr  les  anfmauxf  an^fe,rAegif^  ^^^^  i;ardtogtaphè  ò  trans- 
mission, dont  le  tttmb($tfr  inscripteur  ferme  à  chaque  pulsation  le  circuit,  électrique  de 
VOd^lurapks. 

CHRONOPHOTOGRA:^raE;--^X' Association  connait  déjà  les  premieres  recherches  de 
M.  Marky  et  de  ses  élèves  sur  W  ChronopkùMgraphÌ4»  Une  des  branches  de  cette  mé- 
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thode,  qui  a  donne  les  rèsultats   lea  plus   intéressants  et   les   phts    inattendus,  c*est  la 
Chronophotographie  des  Mouvements  rapides  par  l'étlncclle  électriquc. 

A)  Chronophotographie  par  Vétincelle  électrique,  -—  H.  Athanasiu  dècrivit 
sommairement  au  Congrès  de  Bruxelles,  l'appareil  avec  lequel  M.  Bull  était  arrive  à 
fairc  Tanalyse  des  mouvements  rapides,  et  en  particulier  du  voi  des  insectes,  à  l'aide 
de  Tétincelle  électrique.  Depuis  cette  epoque,  M.  Bull  a  considérablement  perfectlonné 
son  appereil,  et  il  est  aujourd'hui  en  mesure  de  prendre  plu^  de  deux  mille  images  sté- 
réoscopiques  par  seconde  d*un  insecte  an  vol,  avec  autant  de  netteté  que  lorsqu'il  n'en 
faisait  que  mille  par  seconde.  Ces  experiences,  qni  sont  en  elle-mèmes  très  délicates, 
deviennent,  par  suite  des  perfectionnements  introduits  par  M.  Bull,  d*une  extreme  sira- 
plicitè.  Tantdt,  c'est  Tinsecte  qui  se  photographie  lul-méme  en  onvrant  électriquement 
l'obturateur  au  moment  où  il  prend  son  vol;  tantdt  c'est  l'obturateur  qui,  en  s'ouvrant, 
met  en  libertè  Tinsecte.  Quelle  que  soit  la  manoeuvre  employee,  l'adaptation  entre  l'ap< 
pareli  et  l'animai  est  telle,  que,  malgré  la  ri  tesse  du  mouvement,  on  obtient  toujours 
une  sèrie  de  photographies  de  l'insecte  au  voi.  Ces  experiences  ont  permìs  à  M.  Bull  : 
!•  de  determiner  d'une  fa^on  précise  la  frequence  des  battements  de  l'aile  chee  Tin- 
secte  ;  2  >  de  reconnaitre  que  cette  frequence  est  constante  chez  une  mème  espèce,  et 
indèpendante  de  la  vitesse  du  voi ,  3*^  de  tracer  le  trajectolre  dècrite  dans  Tespace  par 
l'extrémitè  des  ailes.  Cette  trajectoire  est  contenne  dans  un  pian  qui  coupe  l'axe  dn  \*ol 
à  45  degrès  environ,  quand  Tinsecte  se  dèplace  horizontalement  ;  4^  de  constater  que 
ches  les  insectes  à  quatre  ailes  libres,  Ips  ailes  postèrieures  reproduisent  le  mouvement 
des  ailes  antèrieures  avec  un  quart  de  revolution  de  retard  ;  5^  de  voir  que  les  diffè- 
rentes  vitesses  du  voi,  ainsi  que  sa  direction,  sont  obtenues  par  les  orientations  diverses 
du  pian  de  l'aile  pendant  sa  revolution;  6«  de  condure  que  ces  diffèrentes  orientations 
ne  sont  pas  dues,  comme  on  le  pensait,  à  l'action  seule  de  la  resistance  de  l'air,  mais 
sont  directement  soumises  à  la  volontè  de  l'insecte. 

B)  Radioch' onophotographie»  —  L.'anal3rse  des  mouvements  des  viscères  et  des 
organes  internes  du  corps  ne  peut  ètre  fa  ite  par  la  Chronophotographie  ordinaire  à  Pètat 
normal;  car  il  faut  pour  cela  mettre  ces  organes  à  nu  et  on  trouble,  en  les  découvrant, 
la  marche  de  leur  activitè.  Les  rayons  X  permettent,  au  contraire,  de  faire  cette  ètude 
dans  des  conditions  normales.  Pour  ce  qui  a  trait  à  l'appareil  digestif,  on  salt  depuis 
les  experiences  de  Cannon,  Roux  et  Balthazard,  qu'il  suffit  de  mèlanger  intlmement 
aux  matières  alimentaires  une  certaine  dose  de  sous  nitrate  de  bismuth,  sei  insoluble  et 
opaque  aux  rayons  X,  pour  rendre  apparent  le  contenu  de  ces  organes,  et  pouvoir  ains! 
observer  ou  photographier  les  mouvements  de  leurs  parois.  M.  Carvallo  a  realise  un 
appareil  qui,  partant  de  ce  principe,  permet  de  faire  la  radioehronophotographie  des  di- 
verses phases  motrices  de  la  digestion.  Cette  appareil  se  compose  de  trois  organes  prln- 
cipaux:  I*  du  chronophotographe  proprement  dlt;  2»  d'un  Intemipteur  special  destine 
à  fermer  et  à  rompre  pèriodiquement  le  circuit  prìmaire  de  la  bobine;  3*  de  l'amponle 
productrice  de  rayons  X. 

Cet  appareil  présente  une  grande  souplesse  de  marche;  il  peut  faire  depuis  une 
photographic  toutes  les  heures,  jusqu'à  dix  par  seconde.  Cette  grande  èchelle  de  M- 
quence  ètait  absolument  nèceasaires  ponr  pouvoir  se  faire  une  idèe  des  ènormes  diffe- 
rences que  présente  la  fonction  motrice  de  l'appareil  digestif  dans  la  sèrie  animale,  et 
aliasi  dans  une  méroe  espéce,  suivant  le  phènomène  que  Ton  considera  Les  changements 
de  forme  chez  les  lèzards  et  les  poissons  sont  à  peine  visibles  au  bout  d'un  tempt  tréa 
long  (roinntes).  Ponr  let  grenouilles  Je  phènomène  va  plus  vite,  mais  il  faut  encore  pin- 
aieiirs  aecondes  ponr  voir  des  changements  se  produire  dans  le  tube  digestif.  Par  contre» 
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chex  lea  mammiféres  et  chez  les  oiseaux  (souris,  poulet,  etc.)  les  contractions  de  l'appareil 
digestif  se  succèdent  avec  une  très  grande  rapidité,  et  il  faut  au  moins  cinq  ou  six  pho- 
tographies par  seconde  pour  avoir  toutes  les  phases  d'un  phénomène.  Les  differences  de 
vi  tesse  sont  aussi  très  appréciables  chez  un  méme  animai  entre  les  diverses  parties  de 
Tappareii  digestif;  la  deglutition  est  de  beaucoup  l'acte  le  plus  rapide  de  la  digestion. 
Les  contractions  sont  plus  lentes  dans  l'estomac,  où  les  aliments  séjournent  longtemps. 
Elles  deviennent  plus  vives  dans  l'intestin  gréle,  où  les  aliments  oscillent  continuelle- 
ment,  jusqu*à  ce  que  la  digestion  chimique  et  Tabsorption  soient  achevées.  Enfin,  dans 
le  gros  intestin,  où  les  résidus  des  matières  alimentaires  s'accumulent,  les  contractions 
ne  se  produisent  qu'à  des  intervalles  trés  longs,  mais  h  ce  moment  elles  sont  très  éner- 
giques. 

La  Radiochronophotographie  nous  révèle  encore  la  forme  des  mouvements  digestifs. 
Le  phénomène  le  plus  general  est  la  contraction  annulaire  des  parois,  qui  se  propage 
dans  la  direction  de  l'anus  (mouvements  péristaltiques).  L'intestin,  et  surtout  Tintestin 
gréle,  présente  des  mouvements  a»iiipériitaltiques ;  mais  il  suffit  de  troubler  les  condi- 
tions physiologiques  de  la  digestion  pour  voir  ces  mouvements  apparaitre  dans  l'estomac 
et  dans  Toesophage  (vomisse men ts).  Quelquefois  un  segment  du  tube  digestif  se  dilate  et 
se  contraete  en  bloc  d'une  fa^on  rhythmique  sur  une  certaine  longueur,  donnant  l'im- 
pression  d'une  artère  qui  bat.  Eniìn,  les  organes  digestifs  se  déplacent  dans  les  directions 
les  plus  diverses  et  changent  de  position  les  uns  par  rapport  aux  autres  ;  mais,  malgré 
la  complexité  de  leurs  mouvements,  leur  adaptation  fonctionnelle  est  tellement  parfaite, 
qtt'ils  ne  se  dérangent  jamais  dans  leur  travail. 

C)  Chronophotograf'hU  de  Vappareil  digestif  isole',  —  La  méthode  précédente 
montre  essentiellement  la  marche  des  aliments  dans  le  tube  digestif  et  les  deformations 
qu'èprouve  la  cavité  de  celui-ci.  M.  Carvallo  a  voulu  comparer  les  résultats  obtenus 
par  cette  méthode  avec  ceux  que  donne  la  chronophotographie  du  tube  digestif  isole. 
On  sait  que  les  organes  digestifs  sont  doués  d'une  grande  autonomie  motrice,  et  qu'ils 
peuTent,  comme  le  cceur,  continuer  à  se  contracter  longtemps  hors  du  corps.  M.  Car- 
vallo est  arrive,  en  prenant  certaines  precautions  expérimentales,  à  maintenir  en  acti- 
vité,  pendant  plusieurs  heures,  l'ensemble  de  l'appareil  digestif  d'une  grenouille  et  à  Je 
chronophotographier  par  la  méthode  ordinaire.  On  voit  ainsi  les  phases  les  plus  caracté- 
ristiques  de  l'activité  motrice  de  ces  organes.  Cette  méme  experience  pout  étre  réalisée 
avec  les  animaux  à  sang  chaud,  mais  avec  beaucoup  plus  de  difììcultés. 

IV.  Programme,  ~  Depuis  la  creation  de  l'Institut  Marey,  notre  Commission  s'est 
propose  de  réunir  dans  les  salles  de  notre  Laboratoire  un  ensemble  d'appareils  les  plus 
perfectionnés,  appartenant  à  toutes  les  branches  de  la  technique  physiologique.  Ce  but 
vient  d'etre  atteint  et  nous  sommes  heureux  de  communiquer  au  Congrès,  que  nous  avons 
inauguré  le  18  mai  dernier,  dans  notre  Institut,  une  exposition  Internationale  et  per- 
manente d'appareils  physiologiques.  L'Institut  Maset  devient  ainsi,  en  méme  temps 
qu'un  centre  de  recherches  techniques,  un  musée  experimental.  Notre  Commission  est 
d'ailleors  décidée  à  elargir  le  cadre  de  cette  exposition,  en  faisant  dans  certaines  salles 
de  notre  Laboratoire  des  installations  modèles  pour  chaque  branche  de  la  technique 
physiologique.  Grace  sui  concours  de  nos  collègues,  MM.  Einthoven,  Kronecker, 
Lanoendorff,  Waller,  nous  avons  pu  déjà  commencer  ces  installations.  Les  Directeurs 
des  Laboratoires  de  physiologic  et  des  sciences  qui  s'y  rapportent,  ainsi  que  les  cons- 
tmcteurs,  sont  autorisée  à  envoyer  à  l'Institut  Marey  des  appareils  pour  le  exposer,  les 
essayer,  et  en  faire  la  demonstration  par  des  personnes  compétentes.  Les  résultats  de 
ces  operations  seront  publiés  dans  le  Bulletin    de    l'Institut  Marey.  Les  appareils  re- 
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conaus  utiles  par  le  Conseil  d' Administration  seront  défìnitivement  adniis  dans  les  salles 
d'exposìtion  de  Tlnstitut  Marey,  qu'ìls  soient  donnés  par  les  constructeurs  ou  qu'ils 
soient  achetés  par  l'Insti  tut.  Des  places  de  travail  sont  réservées  à  l'Institut  Marey 
aux  délégués  des  Etats,  Socìétés  scientiiìques  et  Etabi issements,  qui  auront  subventionnè 
rinstitut  par  une  cotisation  annuelle  de  mille  francs,  ou  par  une  seule  donation,  doni 
le  revenu  annuel  sera  de  mille  francs. 


II. 

Anfiteatro  di  mineralogia. 

I.  -  ARTHUR  BORNSTEIN  und  FRANZ  MUELLER.  —  UnUrsuchungen  iiber  d^ 
genuinen  Blutfarhstoff  (Hàmochrom)  nomtaUr  Katzen  und  Beitrdge  zur  Metkà- 
fnoglohin  Vergiftung, 

Das  defibrinierte  Carotisbiut  wurde  bei  38°  nach  Lowy  &  Zuntz  im  Tonometer 
mit  Luft  oder  O^  armen  Gemischén  kràftig  geschiittelt,  dann  mit  Hiilfe  der  Gaspumpe 
oder  durch  Ferricyankalium  entgast.  Vergleichende  Versuche  ergaben,  dass  die  Gasa- 
nalyse  nach  Haldane  (Oj-Absorption  durch  Pyrogallol)  odor  nach  A.  L6wy  (Oj- Absorp- 
tion durch  Kupferlòsung)  ebensogute  Resultate  liefert  wie  die  kompliziertere  Bunsen- 
Geppert'sche  (VerpufFung  mit  Wasserstoff).  Die  Blutfarbstoffkolizentration  wurde  teils 
durch  Eisenanalyse,  teils  durch    das  Hiifner'sche  Spekrophotomcter  ermittelt. 

I.  Die  unter  Berùcksichtigung  des  Einflusses  der  COj- Tension  auf  die  Oj-Bindung 
(Bohr)  berechneten  Sauerstoffdissoziationskurven  von  7  Tieren  mit  27  Einzelwerten 
(Sàttigung  bei  Luftschiittlung  =  100)  zeigen  bei  verschiedenen  Tieren  sehr  erhebliche 
Diflferenzen  :  Maximalabweichung  ctwa  30  ^/q.  Die  Gestalt  der  Kurve  der  Mittelwerte 
ist  im  Vergleich  zu  der  des  Pferdebluts  (Bohr)  und  der  des  Menschenbluts  (L6wy) 
deutlich  steiler.  Das  Hàmochrom  in  den  roten  Blutkòrperchen  der  Katze  ist  also 
starker  dissoziiert. 

II.  Das  Verhaitnis  des  bei  Luftschùttlung  gebundenen  Sauerstoffs  zur  Eisenmenge 
schwankt  im  Blut  verschiedener  Tiere  und  bei  demselben  Tier  unter  verschiedenen 
Umstànden  sehr  bedeutend  (um  20  °/q  des  Mittelwertes).  Diese  DifFerenzen  sind  nicht 
aus  Fehlein  der  Methodik  zu   erklàren. 

III.  Die  pro  Gramm  Hàmochrom  bei  Luftschùttlung  und  Korpertemperatur  chemisch 
gebundene  Oj-Menge  schwankt  von  1,01  bis  1.59  ccm,  d.  h.  um  44  %  des  Mittelwertes. 
Hierbei  ist  aber  die  Unsicherheit  in  der  spektrophotometrischen  Konzentrationsbestim- 
mung  zn  beriicksichtigen,  da  man  ja  das  Spektrophotoraeter  fùr  Konzentrationsbestim- 
mungen  in  Blut  nur  durch  Eisenanaljsen  aichen  kann  und  dabei  die  zweifellos  unrichtige 
Voraussetzung  eines  konstanten  Eisengehalts  im   Hàmochrom  machen  muss. 

IV.  Das  Spektrophotometer  leistet,  wie  der  direkte  Vergleich  ergab,  fur  die  Er- 
mittlung  geringer  Methàmoglobinmengen  nicht  mehr  als  das  Spektroskop.  Fiir  Htìfner's 
Originalablesungen  ist  eine  Abweichung  entsprechend  12.7  ^/^  Methàmoglobin  methodisch 
bedingt,  fiir  unsere  Werte  kònnen  sich  sogar  20  °/q  dem  Nachweis  entziehen.  Es  musste 
daher  bei  vergifteten  Tieien  darauf  verzichtet  werden,  die  O.-Bindung  pro  Gramm  des 
normal en  BlutfarbstofFrestes  exakt  zu  ermittcln. 

V.  Die  Oj-Dissoziationskurven  vom  Blut  solcher  mit  chlorsauren  Salzen  vergi ftet^r 
Katzen  (18  Werte)  schwanken  nicht  stiirker  als  die  unvergifteter  Tiere. 
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VI.  Gesamt-Ergehnis,  Die  Versuche  sprechen  durchaus  ini  Sinne  der  Bohr'schen 
Aoschauungen  :  Der  in  den  Blutzellen  enthaltene  normale  FarbstofF  der  Katze  zeigt 
individuelle  und  zeitliche  Schwankungen  der  Sauerstofìfbindung,  dea  Eisengehalts,  do^ 
optischen  Verhaltens. 

Discussione:  v.  Zeynek.  Bohr. 

2.  -  M.  DOYON.  —  Experiences  concemant  V  origine  du  fihrinogcne  du  sang. 

Discussione:  Heubnxr. 

3.  -  G.  D*  ERRICO.  —  Sopra  la  linfogenesi. 

Riguardo  all'influenza  deirattività  funzionale  di  una  glandola  sulla  linfogenesi 
ho  studiato  il  deflusso  della  linfa  del  dotto  linfatico  cervicale  stimolando  la  corda  del 
timpano  del  cane,  dopo  aver  distrutto  le  cellule  secretrici  della  glandola  sottomascel- 
lare col  fluoruro  di  sodio.  Ho  trovato  che  la  quantità  della  linfa  che  scorre  dal  dotto 
cervicale  del  Iato  corrispondente  alla  glandola,  aumenta  durante  la  stimolazione  della 
corda  del  timpano  quando  la  glandola  è  allo  stato  normale,  e  quando  è  distrutta  dalla 
soluzione  di  cloruro  di  sodio.  La  pressione  osmotica  di  questa  linfa  è  costantemente 
superiore  a  quella  del  sangue  dello  stesso  animale  ;  essa  non  subisce  neppure  variazioni 
degne  di  nota  durante  la  funzione  dell'organo.  Per  studiare  gli  effetti  del  lavoro  mu- 
scolare sul  deflusso  e  la  composizione  della  linfa  ho  eseguito  due  serie  di  ricerche. 

Nella  prima  serie  ho  voluto  ricercare  se  nel  sangue  di  animali  affaticati  (cani)  vi 
fossero  sostanze,  che,  iniettate  direttamente  nei  vasi  di  un  altro  cane,  producessero  can- 
giamenti nel  deflusso  e  nella  composizione  della  linfa.  Sotto  questo  punto  di  vista  ho 
potuto  stabilire  che  l'iniezione  intravenosa  di  sangue  o  di  siero  di  cane  stancato  col 
tetano  elettrico  determina  in  un  altro  cane  un  aumento  notevole  della  velocità  del  de- 
flusso della  linfa  che  all'  inizio  ha  un  aspetto  più  sieroso  poi  mano  mano  più  sangui- 
nolento e  che  presenta  una  costante  diminuzione  della  coagulabilità,  della  pressione 
osmotica  e  della  resistenza  elettrica,  mentre  dà  un  aumento  di  residuo  secco. 

Nella  seconda  serie  di  ricerche  (in  collaborazione  con  Jappelli)  ho  studiato  le 
proprietà  chimico-fìsiche  della  linfa  degli  arti,  specialmente  dal  punto  di  vista  della 
velocità  di  deflusso  della  linfa  dal  vaso  linfatico  corrispondente  durante  l'attività  del 
muscolo.  In  una  seconda  serie  di  esperienze  ho  dimostrato  che  la  linfa  ed  il  sangue 
venoso  presentano  durante  i  movimenti  attivi  aumento  della  pressione  osmotica,  dimi- 
nuzione della  conducibilità  elettrica  e  aumento  della  viscosità,  mentre  diminuisce  il 
deflusso  della  linfa  e  questa  s'intorbida.  Con  altre  ricerche  ho  voluto  mettere  in  evi- 
denza l'azione  dell'aumento  della  viscosità  del  sangue  sul  deflusso  e  sulla  composizione 
della  linfa  ;  ho  provate  le  iniezioni  di  gelatina  nei  vasi  ;  ho  dimostrato  che  la  gelatina 
ha  una  mediocre  azione  linfagoga,  ma  la  linfa  che  si  ottiene  dal  dotto  toracico  pre- 
senta tutti  i  caratteri  normali,  salvo  un  aumento  costante  di  viscosità. 

Poiché  avevo  quasi  sempre  osservato  nelle  mie  ricerche  che  il  deflusso  della  linfa 
continuava  dopo  la  morte  dell'animale,  mi  sono  proposto,  in  collaborazione  con  Jappelli, 
lo  studio  delle  proprietà  chimico-fìsiche  della  linfa  postmortale,  cercando  di  portare  cosi 
un  nuovo  contributo  alla  conoscenza  della  linfogenesi  normale.  Sono  cosi  giunto  alle 
seguenti  conclusioni: 

I.  La  linfa  postmortale,  ottenuta  dal  dotto  toracico,  differisce  dalla  linfa  nor- 
male per  l'aumento  della  concentrazione  molecolare  del  residuo  secco  e  della  viscosità, 
e  per  la  notevole  diminuzione  della  conducibilità  elettrica;  in  conseguenza  essa  non  ^ 
una  linfa  preesistente  ma  si  forma  dopo  la  morte  dell'animale. 
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2.  La   linfa  postmortale  cervico-brachiale,   in   confronto  colla  linfa  normale 
della  stessa  provenienza,  è  più  concentrata,  più  conducibile  e  più  viscosa  ed  ha  sempre 
un  residuo  secco  più  abbondante. 
Discussione:  ASHER. 

4.  -  S.  ZOGRAFIDI.  —   Ueber  die  Luft  in  dem  Biute. 

Man  glaubte  bis  jetzt,  dass  die  Anwesenheit  der  Luft  in  dem  Biute  eine  fast 
sicher  tStliche  Gefahr  fur  das  Leben  bedeute.  Meine  Befunde  bei  Tauchern,  die  mit 
dem  Skaphandre  unter  erhShtem  Luftdrucke  arbeiten,  und  die  Erscheinnngen  der  pl6tz- 
lichen  Luftdruckverminderung  pràsentieren,  —  ebenso  auch  mein  Experiment  an  einem 
Hund,  das  ich  mit  Dr.  Alquier  an  der  Salpétrière  ausgefilhrt  habe,  zeigen  folgendes  : 
I.  Wenn  die  Menge  der  Luft  in  dem  Biute  gering  ist.  dann  resorbiert  sie  sich,  und 
die  pathologischen  Erscheinungen  verschwinden  nach  kurzem  Verlauf.  2,  Wenn  die 
Menge  der  Gasblasen  in  dem  Biute  sehr  gross  ist,  dann  venirsachen  die  Embolien 
(besonders  in  den  Nervencentren)  und  die  kleinen  Blutungen  (in  Folge  der  pldtzlichen 
Dekompression)  Schmerzen,  Schwindel,  Làhmungen  und  endlich  eine  typische  Myelitis. 
In  diesem  Falle  kann  das  Leben  viele  Tage  dauern  und  der  Tod  ist  nicht  immer  die 
Regel  ;  die  Pathogenese,  die  klinischen  Symptome,  die  pathol.-anatomischen  Verànde- 
rungen  des  Riickenmarks,  solcher  Falle  habe  ich  in  einer  friiheren  Arbeit  publiziert. 
3.  Wenn  die  Gasblasen  in  dem  Biute  zu  zahlreiche  und  zu  grosse  sind,  dann,  naturi  ich, 
wird  durch  die  zahlreichen  Blutungen  in  alien  Organen  des  KSrpers  (sehr  plòtzliche 
Luftdruckverminderung)  und  die  Luftembolien  in  den  Nervencentren  der  Tod  pl5tKlich 
oder  nach  weningen  Stunden  verursacht. 

Die  Autopsien  (7)  von  gestorbenen  Tauchern  zeigen,  dass  das  Leben  in  einem 
Falle  35  Tage,  in  anderen  weniger  lang  mòglich  war  mit  zahlreichen  Gasblasen  in  den 
Gefàssen  des  Gehirns  (besonders  in  Rolando's,  Sylvius*  Gefàsse  und  der  Telae  choroìdeae), 
der  Lungen  (wie  Schaum)  und  des  Mesenteriums  (wie  Perlen). 

Das  Experiment  war  sehr  einfach  :  In  die  Karotis  eines  Hundchens  werden 
IO  ccm  Luft  injiciert.  Nach  Ablauf  der  Narkose  war  es  ganz  wohl  und  am  folgenden 
Tage  war  es  vOllig  gesund  und  lebhaft.  Die  Luft  war  wahrscheinlich  resorbiert  worden. 

Discussione  :  ZUNTZ. 

5.  -  GEORGE  A.  BUCKMASTER.  —  Moiel    of  a  new  form  of  coagulometer,  (De- 

monstration.) 

In  this  apparatus  a  film  of  blood  is  taken  up  or  an  elliptical  wire  loop  and 
examined  in  a  moist  chamber  at  any  desired  temperature.  By  rotating  the  film  at  in- 
tervals into  a  vertical  position  the  corpuscles  can  be  seen  with  a  hand  lens  to  fall 
through  the  plasma.  The  end-point  of  the  method  is  taken  to  be  the  formation  of  a 
sheet  of  fibrin  sufficiently  dense  to  prevent  a  rapid  fall  of  corpuscles  when  the  loop  is 
in  a  vertical   position. 

The  advantages  which  the  apparatus  possesses  are  (i)  simplicity  in  working,  (2) 
small  amounts  of  blood  can  be  used  and  therefore  the  method  can  be  used  clinically. 
(3)  The  contact  between  blood  and  foreign  matter  is  reduced  to  a  minimum.  (4)  The 
blood  is  not  shaken  or  mnch  disturbed.  (5)  The  determination  of  the  end-point  is 
easy  and  accurate  to  within  half  a  minute. 

With  this  apparatus  the  average  coagulation  times  for  hnman  blood  (men)  are  at, 
20O  C  8'45";  31O  C  5'45";  37°  C  3'5b";  39^  C   2'^W\ 
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6.  -  E.  GOEPPERT.  —  Demonstration  des  Rete  mirabile  am  Oberarm  von  Choloepus, 

Perodfctycus  und  >tenops  und  des  Arteriennetzes  im  Thorax  von  Phocaena, 

Die  aufgestellteD  Pràparate  zeigen  das  Arteriensystem  des  Oberarms  bei  einem 
Edentaten  (Choloepus)  und  zwei  Prosimiern,  Stenops  und  Perodictycus,  denen  der  Besitz 
eines  die  Brachialis  umspinnenden  Wundernetzes  gemeinsam  ist.  Eìne  analoga  Bildung 
zeigen  noch  die  Maniden  und  Nyctipithecus.  Die  Untersuchung  ergibt  folgendes.  Aus 
der  Axillaris  entspringen  in  gleicher  Hohe  cine  Anzahl  starkerer  Zweige,  die  sich  rasch 
in  dunne  Arterien  teilen.  Diese  laufen  an  der  Brachialis  hinunter  und  bilden  dabei 
ein  dickes  durch  Bindegewebe  fest  zusammengeschlossenes  Blindai,  das  die  Brachialis 
umschliesst.  Zwischen  den  Arterien  des  Bundels  bestehen  hin  und  wieder  Anastomosen. 
Aus  dem  Rete  biegen  nach  und  nach  einzelne  odere  mehrere  Arterien  zur  Peripherie 
des  Ober-  und  z.  T,  auch  des  Vorderarms  ab.  So  erschòpft  sich  das  Biindel,  wàhrend 
der  Hauptstamm,  der  zunàchst  keine  Aeste  abgiebt,  allmàhlig  wieder  aus  ihra  auftaucht, 
um  die  distalen  Teile  der  Gliedmasse  zu  versorgen.  Im  Bùndel  liegt  zwischen  den  Ar- 
terìenstàmmchen  ein  entsprechend  verlaufendes  Venennetz.  Obwohl  es  sich  hier  uro 
altbekannte  Dinge  handelt,  ist  die  Bedeutung  dieser  Einrichtung,  die  das  Blut  zwingt, 
Unge  Strecken  in  engen  Bahnen  zurtickzulegen,  noch  nicht  einwandsfrei  physiologisch 
gedeutet. 

Ein  weileres  Pr&parat  zeigt  ein  Stiick  des  Rete  thoracicum  eines  Zahnwales  (Pho- 
caena). Ein  solches  ist  Zahn-  und  Bartenwalen  gemeinsam.  Die  erste  in  den  Haupt- 
punkten  richtige  Schilderung  gab  bereits  John  Hunter  (1787).  Das  Rete  besteht  aus 
einem  dicken  Convolut  von  Arterien,  die  eng  miteinander  verschlungen  sind,  auch 
miteinander  anastomosieren.  Es  liegt  als  ein  dickes  Polster  zu  beiden  Seiten  der  Aorta 
der  Wirbelsàulc  und  den  proximalen  Teilen  der  Rippen  auf  und  wird  gegen  die 
Brusthdhle  durch  eine  starke  Fettschicht  und  die  Pleura  bedeckt.  Die  Haupuuflilsse 
des  Rete  bilden  Aeste  der  Artt.  intercostal  es.  Die  Abflttsse  stellen  Artherienbundel 
dar,  die  durch  die  Foramina  vertebralia  in  den  Wirbelkanal  gelangen  und  in  den  hier 
liegenden  Plexus  vertebralis  mùnden.  Von  letzterem  aus  erfolgt  die  Versorgung  des 
Rùckenmarks.  Das  Rete  thoracicum  der  Cetaceen  bildet  eine  ausserordentliche  Vcr- 
gròsserung  der  arteriellen  Blutbahn  und  gestattet  die  Mitnahme  einer  grossen  Menge 
sauerstofTreichen  Blutes  beim  Tauchen.  Vielleicht  kommt  es  auch  ftìr  die  WSrmere- 
gulierung  in  Betracht. 

7.  -  KRONECKER  H.  (Hern).   —  Demonstration  eines  neucii  Sphygmographen. 

8.  -  A.  KULIABKO.  —  Eine  Methode  zur  Beobachtung  verschiedener  Funktionen  avi 

ùberlebenden  Fischkopf  bei  kunstlicher  Durrhstrdmung,  (Mit  Demonstration). 

Der  Vortragende  demonstriert  ein  einfaches  Verfahren  ftìr  Anwendung  der  ktìns- 
tlichen  Zirkulation  am  Fischkòrper,  welches  darin  besteht,  dass  man  den  Fisch  aus  dem 
VVasser  nimmt  und  ihn  durch  einen  zur  Làngsaxe  des  Kòrpers  senkrechten  Quersclinitt 
in  zwei  Teile  schneidet.  Dann  schncidet  man  die  Bauch  und  Brustwand  des  Kopfteiles 
in  der  Linea  alba  nach  vom  zu  auf,  entfernt  durch  einen  semizirkulSren  Scheeren- 
schnitt  die  llnke  K6rperwandung,  fixiert  das  Pràparat  in  rechter  Seitenlage  auf  eine 
Korkplatte  und  verbindet  den  Herzventrikel  und  den  freien  Rand  des  Kiemendeckels 
je  mit  einem  registrierenden  Schreibhebel.  JeUt  steckt  man  die  Kantìlenspitze  in  eine 
durch  den  Querschnitt  des  Kòrpers  hergestellte  Oeffming  der  Kardinalvenen  oder  in 
die  Lebervene  oder  auch  ganz  einfach  in  den  Vorhof  selbst  hinein  und  la^^st  dann  die 
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gewdhnliche  mit  SauerstofF  gesàttigte  Locke'sche  Lòsung  aus  einem  Reservoir  einfliessen. 
Aus  dem  Vorhof  geht  die  Flussigkeit  in  den  Ventrikel  flber,  von  dort  in  die  Kie- 
mengefàsse,  dann  ins  Arterialsystem,  durch  deren  Verzweigungen  fliesst  sie  auch  zum 
Gehirn.  Durch  Eròffnung  der  Schàdelhòhle  kann  das  letztere  auch  freigelegt  werden. 

Die  sehr  kràftigen  allgemeinen  Zuckungen,  die  nach  dem  Durchschneiden  des 
Kdrpers  sich  entwickeln,  hòren  bei  dem  Beginn  der  kùnstlichen  Zirkulation  in  einigen 
Sekunden  auf.  Anstatt  dessen  sieht  man  jetzt  die  immer  regelmàssiger  werdenden 
rhythmischen  Atembewegungen  der  Kiemendeckel  und  Beschleunigung  der  Herzschlage. 
Sperrt  man  jetzt  den  Fliissigkeitsstrom  wieder,  so  bekommt  man  wieder  die  frìiheren 
dyspnoischen  Erscheinungen  :  verstarkte  und  unregelmàssige  Atemzuge,  Atemgruppen, 
event,  mit  darauf  folgendem  Atemstillstand,  starkeallgemeine  Zuckungen,  sowie  auch 
Verlangsamung  der  Herztàtigkeit,  die  sonst  nich  lange  dauert.  Aehnliche  d3rspnoische 
Erscheinungen  beobachtet  man  auch  bei  Durchstròmung  des  Gehirns  durch  die  mit 
COj  gesattigle    Locke'sche  Lòsung. 

Die  ausgefiihrten  Untersuchungen  zeigen,  dass  die  Grehirnzentren  auch  bei  Fischen 
ein  ziemlich  grosses  Bediirfnis  an  Gasumtausch  besitzen.  Die  Tàtigkeit  der  Gehimzen- 
tren  kann  bei  kiinstlicher  Zirkulation  nich  nur  stundenlang  andauem,  sondem  auch 
nach  vollstàndigem  Erlòschen  wieder  hergestellt  werden. 

9.  -  E.  G.  BRODIE.  —  The  determination  of  the  Rate  of  Blood  Flow  through  an  Organ. 

(Dimostrazione  :  esperimento). 

10.  -  R.  DU  BOIS-REYMOND,  T.  G.  BRODIE,  FRANZ  MUELLER.  —  Der  Bin- 
fl%i5S  der  Viscositdt  auf  die  Blutstromnng, 

Die  ein  gegebenes  Ròhrensystem  in  gegebener  Zeit  durchfliessende  Flussigkeits- 
menge  hàngt  ab  von  dem  Druck,  unter  dem  die  Flussigkeit  eintritt,  und  von  den 
peripherischen  Widerstanden,  die  sie  in  dem  System  ùberwinden  muss.  Die  Gròsse 
dieser  Widerstande  richtet  sich  bei  Durchstròmung  von  Gì  ascapi  llaren  nach  dem  Poi- 
seuille'schen  Gesetz  :  Die  in  der  Zeiteinheit  durch  eine  gegebene  Leitung  fliessende 
Menge  v  ist  direkt  proportional  dem  Druck  p  und  der  vierten  Potenz  des  Radius  r, 
umgekehrt  proportional  der  Viscositat  cp,  das  heisst,  der  Gròsse  der  inneren  Reibung 
der  Flussigkeit. 

P  •  r< 

V    Z=l    

Ob  das  Gesetz  auch  fiir  den  Kreislauf  im  lebenden  Kòrper  gilt,  kann  man  unter- 
suchen,  indem  man  die  in  der  Zeiteinheit  hindurchstròmenden  Blutmengen  vor  und 
nach  kiinstlicher  Aenderung  der  inneren  Reibung  bestiramt  und  priift,  ob  die  geforderte 
Proportional itàt  besteht.  Diese  Frage  ist  zwar  vielfach  erortert,  aber  bisher  noch  nicht 
durch  Versuche  entschieden  worden. 

L  Wir  haben  die  Lungen  oder  eine  hintere  Extremitàt  von  Katzen  in  iiberle- 
bendem  Zustande  bei  gleichbleibendeni  Druck  und  gleichbleibender  Temperatur  (39*^) 
von  dem  defibrinierten  Blut  desselben  Tieres  durchstròmen  lassen.  Dann  wurde  die  in- 
nere  Reibung  durch  Zusatz  von  abzentrifugiertem  Blutkòrperchenbrei,  Serum  oder  Salz- 
losungen  verandert.  Die  Viscositat  wurde  in  jedem  Falle  bei  Kòrpertemperatur  im 
Kirsch -Beck'schen  Apparat  ermittelt.  Die  durchfliessende  Menge  konnte  mit  sehr  grosser 
Genauigkeit  bestimmt  werden,  indem  wir  Brodie's  volumetrische  Methode  zur  Messung 
der  Stromgeschwindigkeit  mit  seiner  Durchstromungsmethode  verbanden. 
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Wir  fanden,  bei  den  Viscositatsbestimmungen,  dass  die  Durchflusszeit,  bezogen 
auf  die  des  normalen  Blutes  zrz  100,  in  unseren  Versuchen  bis  auf  22  herabgesetzt  und 
bis  auf  166  erhòht  worden  war.  Dementsprechend  nahm  die  Durchflusszeit  durch  die 
uberlebenden  Gefòsse  des  Tieres,  bezogen  auf  dcn  Anfangswert  zzr  100,  bis  auf  21  ab 
und  bis  auf  184  zu.  Obschon  natùrlich  nicht  in  jedem  einzelnen  Versuch  vòllige  Ue- 
bereinstimmung  gefunden  wurde,  ergab  sich  doch  aus  18  einwandfreien  Vergleichungen 
an   IO  Tieren  im  Durchschnitt  genaue  Proportional itat. 

II.  Wir  baben  ausserdem  die  gleichen  Bestino mungen  am  Darm  und  der  Niere 
des  lebenden  Tbieres  gemacht,  indem  die  innere  Reibung  des  Blutes  durch  Einspritzung 
yon  SalzlOsungen  herabgesetzt  wurde.  Hierbei  ergaben  sich,  wie  zu  erwarten  war,  bei 
erhaltenen  GefUssnerven  ganz  unregelmàssige  Werte.  Anders  nach  Durchschneidung  aller 
Xerven.  In  13  derartigen  Vergleichen  an  5  Tieren  war  die  Durchflusszeit  durch  die 
Glascapillare  durchschnittlich  um  41  ^/q  des  Normalwertes  herabgesetzt,  die  Durchslrd- 
mung  des  Organs  um  34  ^/q  erhOht. 

Durch  diese  Versucbsreihen  ist  die  Gùltigkeit  des  Poiseuilleschen  Gesetzes  fùr 
die  BlutstrSmung  im  lebenden  Kórper  streng  erwiesen.  Zugleich  lehren  unsere  Versuche, 
dass  Aenderungen  der  inneren  Reibung  gegenuber  Schwankungen  des  Blutdruckes  oder 
der  Gefàssweite  nur  in  extremen  Fallen  und  bei  krankhaft  veranderter  Gefasswand  fur 
die  Blutstròmung  in  Betracht  konimen. 

Discussione:  Heubner,  Muller. 

11.  -  STEINHAUS  J.  (Assente).   —    Ueber  das    Vcrhàltnis  zwischen  Pulsfrequeiiz  und 

Blutumlaufszeit, 

12.  -  GEORGES   HENDRIX.  —   Un  pléthysmomùtre  à  deversemenL  (Pour  la  mesure 

des  variations  de  volume  d'organes  isolés)  (*). 

Quand  on  cherche  à  obtenir  des  traces  pléthysmographiques  d'organes  tels  que  le 
rein,  le  foie,  séparés  de  Porganisme  et  soumis  à  une  circulation  artifìcielle,  un  suinte- 
ment  plus  ou  moins  considerable  survient  qui  empéche  souvent  la  continuation  de 
I 'experience.  Le  liquide  de  suintement  augmente  le  volume  du  contenu  du  pléthysmo- 
graphe  et  la  pression  gazeuse  s*exagère  dans  Tappareil  ;  Tampoule  de  Marey  signale 
alors  une  variation  continue,  absolument  indépendante  d'un  changement  quelconque  du 
volume  de  Torgane.  Ainsi  se  trouvent  coraplètement  masquées  les  modifications  que 
Ton  cherche  à  enrégistrer. 

Le  pléthysmomètre  à  déversement  permet  de  parer  à  ces  inconvénients  et  de  re- 
cueillir  avee  exactitude  les  variations  lentes  et  minimes  que  subit  le  volume  des  or- 
ganes.  L*appareil  se  compose  d*un  large  cylindre  de  verre,  dont  Textrémité  inférieure 
est  infundibuliforme  et  dont  Pautre  extrémité  est  munie  d'un  couvercle  en  forme  de 
cloche.  Celui-ci  peut-étre  fixé  hermétiquement  au  vase  par  une  double  armature  de 
cuivre.  A  la  partie  inférieure  du  vase,  est  adaptée  une  burette  de  verre,  bien  calibrée 
et  graduée,  (burette  à  eau)  longue  de  i  m  50  environ  et  d'un  diametre  de  1 7  mm.  Son 
extrémité  supérieure,  se  continue  exactement  avec  la  partie  inférieure  du  vase  pléthys- 
momètrique  ;  son  extrémité  inférieure  est  munie  d'un  robinet.  Le  couvercle  du  vase  est 
pcrcé  de  5  petìts  tubes  : 

(•)  Indications  òióliog^aphigues,  —  i.  Role  de  la  Pression  osmotique  dans  les  Function  du  foie, 
des  poumons  et  des  reins,  par  le  professeur  Jba.n  Demoor  avec  la  collaboration  de  M.  M.  Brhikk, 
Hendrix,  Pkisrr,  Renauld.  —  2.  Influence  de  la  peptone  dans  les  fonctions  des  reins  par  G.  Hendrix. 
—  3.  Inflaence  des  diurètiques  épitheliaux  dans  les  fonctions  des  reins  (en  preparation)  par  G.  Henprix. 
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a)  Trois  de  ceux-ci  longs  de  io  cm  environ  disposes  en  cercle  autour  d'un 
petit  tube  central,  traversent  le  couvercle  de  part  en  part.  C'est  à  leur  extrémité  infe- 
rieure  que  se  ratache  Porgane  par  l'intermédiaire  des  canules  introduites  dans  Tartère, 
la  veine  et  Turetère.  Ainsi  suspendu,  le  rein  flotte  à  mi-hauteur  du  vase  : 

b)  Le  tube  central  en  forme  |  |  est  fixe  par  Tune  de  ses  exlrémités  dans 
répaisseur  méme  du  convercle  d'où  il  s*élève  perpendiculairement  pour  se  couder  bientót 
à  deux  reprises.  Son  extrémité  libre  s*ou\Te  dans  une  burette  de  verre  (burette  laterale) 
exactement  calibrée  et  graduée,  parallèle  à  la  burette  à  eau.  Elle  est  longue  de  i  m  70 
environ  et  d'un  diamètrc  de   17  mm;  elle  se  termine  également  par  un  robinet. 

e)  Le  dernier  petit  tube  (tube  de  Mariotte)  s'ouvre  comme  le  tube  centrai  dans 
l'épaisseur  du  couvercle.  Il  est  relié  à  un  flacon  de  Mariotte  à  vaseline  liquide,  de- 
stine à  remplir  le  vase  contenant  le  rein.  Ce  tube  est  muni  d'un  robinet. 

L'organe  place  dans  le  pléthysmomètre,  et  le  couvercle  fermant  Tappareil.  on 
remplit  ce  dernier  de  vaseline,  jusqu'à  ce  que  le  trop  plein  se  déverse,  par  le  tube 
en  U  dans  la  burette  laterale  :  l'appareil  ainsi  amorcé,  on  ferme  aussitòt  le  robinet  du 
tube  de  Mariotte.  Lorsque  la  circulation  artifìcielle  est  établie,  l'organe  gonfle  ou  dé- 
gonfle  sous  l'influence  de  la  pression  osmotique  des  liquides  circulants.  En  méme  temps 
se  produits  aussi  un  écoulement  de  liquide  par  la  circulation  collaterale  du  rein.  Cette 
eau,  plus  dense  que  la  vaseline,  tombe  goutte  à  goutte  au  fond  du  pléthysmomètre  et 
s'accumule  lentement  dans  la  burette  à  eau  ou  la  lecture  des  variations  de  son  volume 
est  aisée.  L'accumulation  de  cette  eau  dans  le  fond  de  celle-ci  et  les  variations  du 
volume  du  rein  resultant  du  changement  de  son  tissu  déplacent  une  certaine  quantitè 
de  vaseline,  qui  s*écoule  par  le  tube  en  U  et  vient  s'accumuler  dans  le  fond  de  la 
burette  laterale.  Les  diflférences  constatées,  en  un  temps  donne,  entre  le  volume  d'eau 
et  de  vaseline  accumulées,  représentent  exactement  et  uniquement  la  variation  du  vo- 
lume du  rein.  Lorsque  la  burette  à  eau  est  remplie,  il  est  facile  de  la  vider  en  ouvrant 
son  robinet  inférieur,  et  en  ouvrant  en  méme  temps  celui  de  tube  de  Mariotte. 

Pour  rendre  facile  la  lecture  du  volume  d'eau  dans  la  burette  à  ^au,  nous  mettons, 
avant  l'expérience,  au  fond  de  celle-ci  quelques  centimetres  cubes  d'eau  colorée  au  bleu 
de  methylene.  Le  liquide  de  déversement  se  colore  à  mesure  qu'il  se  mélange  à  cehii 
qui  se  trouve  déjà  dans  la  burette  ;  il  est  ainsi  bien  séparé  de  la  vf.seline  qui  reste 
bianche. 

13.  -  W.  M.  BAYLISS.   —    The  action  of  strychine  on  the  depressor  reflex. 

14.  -    LEON    AS  HER.    —    Demonstration    zur    ìVirkungsweise    der    anta  goni stischen 

Gefdssnen'en. 

An  der  Katze  wird  vermittelst  Barcroft's  Methode  die  Ausflussgeschwindigkeil 
aus  einer  Vene  der  gianduia  submaxillaris  beobachtet.  Der  Halssympathicus  der  betref- 
fenden  Seite  ist  durchschnitten  Reizung  des  zentralen  Vagusendes  ruft  bei  geeigneter 
Narkose  Depressor«'irkung  hervor  ;  gleichzeitig  kommt  es  zu  vermehrtem  Ausfluss  aus 
der  Speicheldriisenvene.  Durchschneidung  der  Chorda  hebt  diese  Steigerung  des  Aus- 
flusses  bei  Depressorreizung  auf.  Hiermit  ist  ein  neuer  Beweis  filr  die  Lehre  von 
Bayliss  gegeben,  dass  Depressorreizung  nicht  allein  den  Tonus  der  Vasoconstrictoren 
herabsetzt,  sondern  auch  die  Vasodilatatoren  erregt. 

Bemerkungen  iiber  die  Wirkungsweise  der  antagonistischen  Getàssnerven  unter 
besonderen  Bedingungen. 
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15.  -   E.   WEBER.  —  Ein  Ges^ensatz  itn  vasomotorischen  Verhalten  der  àusseren  Teile 

det   Kopfes  tu  denen    des   ùbrigen  KSrpers  bei  Mensch  uftd  Tier.  (Mit  Demon- 
stration.) 

Bei  elektrischer  Reiziing  der  motorischen  Rindenzone  einer  Reihe  von  Tierarten 
tritt  eine,  allgemeine  Blutdrucksteigerung  ein,.  die  begleitet  wird  von  einer  Zunahme 
des  Volumens  der  vier  Beine  und  einer  Abnahme  des  Volumes  der  Bauchorgane.  Die 
Bedeutung  dfeser  Erscheinung  scheint  die  zu  sein,  dass  durch  diese  Verschiebung  des 
Blutes  nach  aussen  die  Muskelarbeit  bei  der  Bewegung  erleichtert  wird  durch  schnel- 
leren  Ersatz  der  verbrauchten  Stoffe.  In  der  Tat  konnen  dieselben  Erscheinungen, 
nànilich  Blutdnicksteigening,  Volumenvermehning  der  Extremitaten  und  Verminderung 
der  Bauchorgane,  auch  beim  Menschen  bei  Aiisfuhning  kraf tiger,  aber  okalisierter  Be- 
wegnngen  nachgewiesen  werden,  ja  es  ist  zum  Zustandekommen  dieser  Erscheinungen 
gar  nicht  die  Ausfìihning  der  Bewegung  selbst  notig,  sondern  es  genùgt  die  Erregun 
einer  lebaften  Bewegungsvorstellung,  wie  sie  am  leichtesten  durch  hypnotische  Sug- 
gestion herbe igefùhrt  werden  kann. 

Zuerst  bei  den  Versuchen  am  Menschen  zeigte  es  sich  nun,  dass  auffal lender 
Weise  die  àusseren  Teile  des  Kopfes  sich  bei  diesen  Einwirkungen  umgekehrt  verhalten, 
wie  alle  anderen  àusseren  Kòrperteile,  dass  nàmlich  ihr  Volumen,  am  Ohr  gemessen, 
sich  stark  vermindert,  im  Gegensatz  zur  Volumenzùnahme  der  anderen  àusseren  Teile, 

Diisselbc  konnte  spàter  auch  bei  der  elektrischen  Reizung  der  motorischen  Zone 
beim  Tier  nachgewiesen  werden.  wodurch  die  Gleichheit  der  Wirkungen  dieser  elek- 
trischen Reizung  mit  der  der  Erregung  von  Bewegungsvorstellungen  noch  deutlicher 
wird.  Das  Volumen  des  Gehirns  mimmt  bei  den  entsprechenden  Versuchen  an  Mensch 
und  Thier  mit  dera  allgemeinen  Blutdnick  zu. 

Demonstration  :  Entgegengesetze  Schwankungen  des  Armvolumens  und  Ohrvo- 
lumens  am  ruhenden  Menschen  wàhrend  Erregung  von  Bewegungsvorstellungen  durch 
hypnotische  Suggestion. 

Discussione  :  GruTZNER. 

16.  -  E.  WEBER.  —  Ein  Nachweis  von    Vasodilatatoren  und    Vasoconstrictoren  fiir 

das  Gehim, 

17.  -  W.  M.  BAYLISS.  —   The  locai  reaction  0/  arterioles  to  rise  and  fall  of  blood 

pressure. 

18.  -  W.  S.  PORTER.    —   The  effect  of  uniform  afferent  impulses  on  the  blood  pres- 

sure at  different  levels. 
Discussione  :  GrUtzner,  Muller. 

19.  -  MUSCKENS.  —  Die  Genese  des  altemierenden  Pulses. 

Discussione:  GrutznER,  Hering. 

20u  -  ALGINA.   —    Ursache  des  Herzschlages. 

21.  -  PAUKUL.   —  Die  physiologische    Bedeutung  des   His'schen   Biindels  beim  Ka- 
ninchen, 

Ausftìhrliche  Untersuchungen  haben  die  von  His  entdeckte  muskulare  Verbindung 
zwischen    Vorhof  und    Kammer  von    Sàugetierherzen    bestatigt.  Fiir    die  Vertreter  der 
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niyogenen  Theorie  der  Herzleitung  war  dieses  Bfindel  die  erwiinschte  Briicke.  Den 
vorurteilslosen  Kritikern  der  myogenen  und  der  neurogenen  Lehren  musste  die  Loka- 
lisation  des  Ueberganges  gleìch  willkommen  seìn.  Ich  experimentierte  an  morphinisierten 
und  schwach  curarisierten  Tieren.  Zur  Operation  am  His'schen  Btìndel  diente  eine 
passend  modifizierte  "  Umstechungsnadel.  "  Diese  wurde  an  der  vorderen  Herrseite 
zwischen  dem  Ursprung  der  Aorta  und  der  Basis  des  rechten  Herzohres  eingestochen 
und  die  Gegend  des  Bùndelverlaufes  umfasst,  ohne  bis  zu  den  hintere^  wànden  der 
linken  Vorkammer  oder  der  linken  Kammer  vorzudringen.  Hierauf  wurde  die  Nadel- 
spitze  durch  die  vordere  Wand  der  rechten  Kammer  moglichst  nahe  der  Einstichòflfnung 
herausgefiihrt,  ein  feiner  Seindenfaden  ins  Oehr  gefàdelt  und  darauf  der  Faden  mit 
der  Nadel  auf  gleichem  Wege  zuriickgezogen.  Die  umstochene  Stelle  kann  man  darauf 
abbinden  :  ohne  Blutung.  Die  physiologischen  Folgen  dieser  Operationen  wurden  danach 
mit  graphischer  Methode  registriert  und  das  Operationsfeld  mittels  Serienschnitten 
durchmustert.  Die  Resultate  solcher  Experimente  lassen  sich  in  folgende  Sàtze  zusam- 
menfassen  : 

1.  Wenn  es  gelang,  wesentlich  den  muskulOsen  Kern  des  His'schen  Bundels  zu 
umschntìren,  so  wurde  die  Kooi  di  nation  der  Vorhof-  und  Kammerpulse  nicht  aufgehoben. 

2.  Wenn  das  Bùndel  mit  unmittelbar  benachbartem  Gewebe  zerschnurt  worden 
war,  so  begann  das  Herz  inkoordinier  zu  schlagen. 

3.  Allorhythmie  von  Karamern  und  Vorkammem  beobachteten  wir  abef  in  glei- 
cher  Weise  wie  nach  Gesamtligatur,  wenn  ich  den  Faden  nur  um  das  Bundel  herum- 
gefilhrt  batte,  ohne  zu   ligieren. 

4.  Es  leitet  also  nicht  der  muskulòse  Kern  des  Biindels,  sondem  die  leitenden 
Elemente  sind  hochst  wahrscheinlich  nervos,  nahe  dem  Muskelbiindel  gelegen. 

5.  Gleich  wie  H.  Kronecker  und  Fri.  Lomakina  sah  auch  ich  nach  Unterbìnduug 
anderer  Herzstellen,  z.  B.  in  der  Gegend  der  Hohlvenen,  die  Vorhofe  und  Kammem 
der  Kaninchenherzen  inkoordiniert  pulseriea. 

Jeder  dieser  Sàtze  wird  durch  mikroskopische  Pràparate  und  zum  Teil  auch  durch 
autographische  Kurven  belegt. 

22.  -  HERING.   —  Demonstrationem  am  isolierten  Sàugetierherzàfi, 

23»  -  J.  XJEGOTIN.  —  Modifikation  der    Wìrkung  des  Herzvagiis  durch  Aenderung 
der  Bhitgase. 

Die  Herztàtigkeit  àndert  sich  bekanntlich  mit  dem  Gasgehalte  des  Blutes  (vor- 
nehmlich  mit  COj)  und  wesentlich  unter  dem  Einflusse  der  intra-  und  extracard ialen 
Nerven.  Ich  habe  die  Wechselwirkung  dieser  zwei  Klasscn  von  Einfliissen  an  Fr6- 
schen  und  Schildkròten  untersucht,  deren  Zentralnervensystem  zuvor  zerstòrt  worden 
war,  so  dass  die  bekannten  tonisierenden  Wirkungen  sei  tens  der  Zentren  ausfìelen.  Els 
ergab  sich,  dass  Herzen  von  Tieren,  die  ich  asphyktisch  werden  Hess,  durch  mindere 
Vagusreize  gehemmt  werden  konnten  als  normal  geatmete.  Ausserdem  konnte  ich  nach- 
weisen,  dass  asphyktische  Herzen,  die,  wie  bekannt,  seltener  pulsieren,  stàrkere  Reize 
benotigten  :  fur  Extrasystolen  als  gut  ventilierte. 

Die  Vaguswirkung  wurde  durch  CO-Blut  in  àhnlicher  Weise  begiinstig  wie  durch 
COj-Blut.  Die  Arterialisierung  geschah  entweder  durch  Perfusion  von  mit  Kochsalzlò- 
sung  verdiinntem  Kalbsblute  oder  durch  kiinstliche  Atmung  der  VersuchsfrOsche.  Es 
gelang  mir,  Herz  und  Vagi  beim  Frosche  freizulegen,  ohne  erhebliche  Blutung,  so  dass 
normale  Zirkulation  erhalten  blieb. 
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24.   -   H.    WINTERBERG.      -     Ueher  die    Beelnflttssung   des   Herzftimmems   durch 
einige  Gif  te. 

In  bereits  verOffentlichten  Untersuchungen  konnten  zwischen  dem  Flimmern  der 
Vorhdfe  und  dem  Herzhemmungsapparate  ■  bestimmte  Beziehungen  nachgewiesen  wer- 
den.  £s  eigab  sich  : 

1.  das  Nachflinaineni  der  Vorhòfe  bei  direkter  faradischer  Reizung,  derselben 
ist  von  ciner  Miterregung  der  intramuscular  verlaufenden  Vagusfasern  abhàngig, 

2.  durch  fortgesetzte  Reizung  des  peripheren  Vagusstumpfes  l&sst  sich  das  durch 
einen  direkten  Reiz  ausgeloste  Flimmern  der  Vorhòfe  innerhalb  weiter  Grenzen  beliebig 
werlàngem, 

3.  faradische  Reize,  die  fur  sich  allein  nicht  stark  genug  sind,  um  auf  den 
Vorhof  appliciert  Flimmern  desselben  zu  erzeugen,  konnen  diese  Erscheinung  ausl5sen, 
wenn  der  Vagus  gleichzeitig  mitgereizt  wird. 

In  weìteren  Untersuchungen  wurde  versucht,  folgende  sich  hierans  ergebende 
Fragen  zu  entscheiden  : 

Wie  Terhalten  sich  die  durch  faradische  Reizung  zum  Flimmern  gebraehten  Vorhfife 

I.  nach  Làhmung. 

II.  wàhrend  Erregung  des  intrakardialen  Hemmungsapparates  durch  entsprechende 
Gifte  ? 

III.  Gibt  es  Substanzen,  die  bei  geeigneter  Dosierung,  àhnlich  wie  unterschwellige 
faradische  Reize,  die  Vorhòfe  zum  Flimmern  bringen,  wenn  nach  Injektion  derselben 
Mie  Vagi  gereizt  werden  ? 

Die  nach  diesen  Richtungen  ausgefflhrten  Experi  men  te  lieferten  folgende  Resultate: 
Ad  I. 

a)  Nach  Làhmung  der  kardialen  Vagusapparate  durch  Atropin  oder  Curare 
flllt  die  Dauer  des  Vorhofflimmems  auch  bei  Anwendung  der  starcksten  faradischen 
Strame  mit  der  Dauer  der  Eìnwirkung  des  Reizes  zusammcn.  Das  "  Nachfiimmern  " 
der  Vorhàfe  wird  also  durch  Atropin  oder  Curare  aufgehoben. 

b)  Ein  abweichendes  Verhalten  zeigt  Nicotin.  Auch  nach  Vagus-Iàhmenden 
Nìcotin-Dosen  erzeugen  starke  faradische  Reize  ein  ihre  Einwirkung  uberdauerndes 
Vorhofflimmern.  Diese  Beobachtung  fìndel  ihre  Erklàrung  wahrscheinlich  darin,  dass 
das  Nicotin  zunàchst  nur  die  praeganglionàren  Fasern  làhmt,  und  liefert  einen  Beweis 
mehr  fùr  die  Annahme  der  Zwischenschaltung  von  Ganglienzellen  in  den  intrakardialen 
Verlauf  der  Hemmungsnerven  des  Herzens. 

Ad  II. 

a)  Werden  die  Vorhòfe  durch  einen  auch  nur  ganz  kurze  Zeit  einwirkenden 
faradischen  Strom  in  Flimmern  versetzt,  w&hrend  sich  der  kardiale  Vagusapparat  durch 
Applikation  von  Muscarin,  Pilocarpin  oder  durch  kleine  Dosen  von  Nicotin  in  Erre- 
gung befindet,  so  wird  das  Vergiftiingsbild  stets  in  charakteristischer  Weise  verandert. 
Das  einmal  ausgeloste  Delirium  der  Vorhòfe  bleibt  wàhrend  der  ganzen  Dauer  der 
tozischen  Erregung  der  Vagi  bestehen  und  an  Stelle  der  durch  die  Giftwirkung  ver- 
langsamten  aber  ziemlich  regelmàssigen  Herzschlàge  treten  hochgradig  arhythmische 
und  sehr  frequente   Zusammenziehungen. 

b)  In  der  gleichen  Weise  seagiert  auch  ein  mit  Physostigmin  vergiftetes  Herz. 
Dieses  Verhalten  machte  es  wahrscheinlich,  dass  entsprechend  der  Annahme  àlterer 
Autoren  der  Vagusapparat  auch  durch  Physostigmin  erregt  wird.  Bei  nàherer  Priifung 
konnte  tatsàchlich  festgestellt  werden,  dass  das  Physostigmin  in  hohem   Grade  die  Er- 
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regbarkeit  der  kardialca  Vagusendigungen  steigert  und  dadurch  secundàr  meist  su  einer 
effektiven  Vaguserregung  fùhrt. 

e)  Die  Reizung  der  Vagi  am  mit  Physostigmin  vergifteten  Herzen  hat  nicht 
nur  eine  viel  intensivere,  sondem  auch  cine  sehr  protrahierte  Wirkung.  Aus  diesem 
Grande  fflhren  auf  den  Vorhof  applicierte  faradische  Reize,  welche  die  ìntramusku- 
làren  Vagusfasera  mitterregen,  auch  ohne  gleichzeitige  Reizung  des  Haisvagns  nach 
Intoxikation  mit  Physostigmin  zu  làngeren  Anfallen  von  Vorhofflimmern  und  Ven- 
trikelarhytmie.  . 

Ad  in. 

a)  Nach  Injektion  von  Physostigmin,  sowie  von  Calciumoder  Strontiumsalzen 
geniigt  zur  Erzeugung  von  Vorhofflimmern  in  manchen  Fallen  eine  einfache  Reizung 
des  Haisvagns  ohne  Faradisation  der  Vorhdfe.  Die  genannten  Substanzen  stellen  daher 
in  geeigneter  Dosierung  unterschwellinge  Reize  dar,  welche  durch  eine  hinzutretende 
Vagusreizung  wirksam  gemacht  werden. 

h)  Die  bekannte  Tatsache,  dass  nach  Vagusreizung  auch  an  scheinbar  normalen 
Herzen  bisweilen  Vorhofflimmern  und  Ventrikelarhythmie  beobachtet  wird,  ist  in  ana- 
loger  Weise  zu  deuton. 

Demonstration  von  Curven.  Ausfiihriiche  Publikation  in  Pflilgers  Archiv. 

Discussione:   PRÉVOST,    PORTER,    HERING,   CaTHCART,   KRONECKER. 

25.  -  A.  BORNSTEIN.  —   Der  Tetanus  des  Herzens. 

1.  Bei  der  Entstehung  des  durch  eine  Reihe  von  Eingriffen  (Erwàrmung,  Kochsalz/ 
Chloroform,  Chloralhydrat.  Alkohol,  Muscarin  usw.)  hervorgerufenen  Herztetanus  ist  die 
erste  Vorbedingung  eine  Verschàrfung  der  Bowditch'schen  Treppe,  gleichzcitig  wird  fast 
immer  die  Geschwindigkeit  beschleunight,  mit  der  die  Kontraktilitfit  nach  jeder  Systole 
zu  ihrer  optimalen  Hdhe  ansteigt. 

2.  Zur  Entstehung  des  Tetanus  ist  aber  ausserdem  noch  notwendig,  dass  die  "ein- 
leitenden  Zuckungen  "  der  Treppe  nicht  ausgesprochen  sind. 

3.  Falls  keìne  einleitenden  Zuckungen  vorhanden  sind,  kann  man  den  Tetanus 
auch  am  Anfang  einer  normalen  Treppe  erhalten. 

4.  Der  Natriumchlorid-Tetanus  beruht  auf  der  die  Treppe  befórdernden  Wirkung 
der  Natrium-Jonen  :  auch  Natriumbromid  und  Natriumacetat  rufen  Tetanus  hervor, 
wShrend  Natriumsulfat  zwar  auch  die  Treppe  befOrdert,  dabei  aber  die  einleitenden 
Zuckungen  eher  verschàrft,  wobei  kein  Tetanus  entstehen  kann. 

5.  Der  Beeiiitrachtigung  der  Kontraktilitàt,  die  dera  Tetanus  zu  Grande  liegt,  geht 
oft  eine  gleichsinnige  der  Anspruchsfihigkeit  parallel. 

6.  Der  durch  Treppe  hervorgerufene  Herztetanus  zeigt  in  vielen  Einzelnheiten  eine 
grosse  Aehniichkeit  mit  dem  Tetanus  des  Skelettmuskels,  so  dass  die  Annahme  nahe 
liegt,  dass  auch  der  letztere  ein  Treppenphànomen  ist. 

26.  -  F.  GOTCH.   —    The  Electromotive  changes  during  the  natural  heat  of  the  Ven- 

tricle of  the  Frog  and  of  the  Tortoise. 

If  one  contact  (proximal)  is  placed  upon  the  auriculo-ventricular  groove  and  the 
other  (distal)  upon  the  ventricle  apex  of  the  Frog's  heart,  then  the  records  of  the 
excursions  of  a  capillary  electrometer  connected  with  these  contacts,  vary  under  diffe- 
rent conditions. 
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Type  A,  -  If  the  heart  is  bloodless,  or  excised  and  drained  of  blood,  the  records 
are  similar  to  those  described  by  Bu&don-Sanderson  and  others,  i.  e.  initial  base  ne- 
gativity, eqaipotential  period,  and  terminal  base  positivity.  This  class  of  record  will  be 
referred  to  as  Type  A, 

Type  B,  If  the  heart  is  m  stìu  and  the  circulation  maintained,  then  the  records 
are  similar  tho  those  observed  by  Waller,  Starling,  Einthoven  and  others  in  the 
mammalian  heart,  each  beat  is  associated  with  initial  base  negativity  a  period  of  une- 
qual potential  difference,  and  marked  terminal  base  negativity.  This  type  (referred  to  as  B) 
indicates  that  the  base  change  is  more  pronounced  and  more  prolonged  than  the  apex 
change. 

Type  C.  -  If  the  heart  is  distended  with  blood  by  compressing  the  aortae,  then 
both  during  and  after  such  distension,  records  are  obtained  showing  a  further  comple- 
xity. The  initial  change  is  now  triphasic,  whilst  the  final  phase  becomes  very  conspi- 
cuous. Analysis  shows  that  the  first  triphasic  phase  comprises  : 

a)  a  period  of  base  negativity  cut  short  after  one  twentieth  ^of  a  second  by 

b)  base  positivity  (i.  e.  apex  negativity),  and  this  in  about  one  twentieth  of  a 
second  is  itself  cut  short  by 

c)  base  negativity. 

This  succession  of  reversals  becomes  more  marked  when  the  base  contact  is  so 
arranged  as  to  comprise  the  neighbourhood  of  the  spring  of  the  aorta.  It  thus  appears 
that  the  wave  of  ventricular  activity  starting  at  the  auriculo-ventricular  groove  is  propa- 
gated to  the  apex  and  then  returns  along  the  tissue  to  the  aortic  part  of  the  base  ; 
and  it  follows  that  the  whole  of  the  ventricular  base  is  not  immediately  active  but 
that  a  portion  leading  to  the  aorta  remains  quiscent  until  the  wave  reaches  it.  The  base 
as  a  whole  is  thus  the  seat  of  two  active  changes  one  preceding  and  the  other  succeeding 
the  apex  activity,  the  sum  of  the  two  base  effects  causes  the  terminal  phase  in  records 
of  types  B  and  C,  Further  proof  in  support  of  this  view  is  given  by  the  characters  of  re- 
cords obtained  under  the  following  circumstances. 

I.  If  two  contacts  are  placed  one  on  each  side  of  the  base,  the  records  are 
always  diphasic,  the  side  of  the  base  away  from  the  aorta  giving  initial  negativity,  and 
terminal  positivity. 

II.  If  the  tissue  of  the  base  and  apex  is  very  slightly  injured  whilst  that  near 
the  aòrta  remains  uninjured  then  the  records  in  the  distended  heart  are  stil  of  type  C, 
bat  the  first  two  factors  {a)  and  {b)  are  small  whilst  (c)  becomes  most  pronounced. 

III.  A  still  more  conspicuous  effect  of  the  same  character  as  the  preceding  is 
obtained  if  the  base  and  apex  tissue  is  slightly  warmed  whilst  that  near  the  aorta  is 
kept  unwarmed. 

IV.  Local  cooling  of  the  aortic  part  of  the  base  increases  in  a  most  marked 
way  the  terminal  phase  of  base  negativity,  which  is  a  feature  of  type  B;  local  warming 
of  this  part  abolished  this  terminal  phase,  even  when  the  other  changes  are  very  pro- 
nounced. 

It  is  thus  inferred  that  the  frog's  ventricle  still  retains  the  functional  characte- 
ristics of  its  early  tubular  form,  and  that  the  wave  of  activity  is  directed  along  the 
mnscular  loops  to  the  start  of  the  aorta.  Finally  whether  the  change,  during  the  na- 
tural beat,  is  of  type  A,  B,  or  C,  this  particular  type  remais  unaltered  if  the  beat  is 
forced  by  appropriate  electrical  excitation  of  the  auricle.  The  large  size  of  the  Tortoise 
heart  and  the  slowness  of  its  contraction  render  it  possible  to  map  out  the  paths  of 
the  waves  of  activity  along  its  ventricular  wall.  All  the  records  show,  with  appropriate 
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contacts,  changes  of  types  A,  B  and  C,  but  it  appears  that  the  waves  pass  both  by  short 
loops  and  by  long  ones  to  the  spring  of  the  aorta,  from  this  part  they  extend  along  the 
aortic  wall.  Hence  with  one  contact  on  the  auriculo-ventricular  junction  and  another 
on  the  apex,  curves  of  type  A  are  obtained  ;  if  the  first  of  these  contacts  is  shifted 
nearer  the  aortic  exit  a  terminal  phase  of  the  type  of  B  begins  to  appear,  and  when 
the  aortic  exit  is  mainly  utilised  for  the  contact  the  curves  are  entirely  of  type  B;  disten- 
sion causes  the  triphasic  initial  phase  which  characterises  type  C, 

27.  -  EDGARD  ZUNZ.   —   Un  apparati  à  contention  pour  torturi. 

Get  appareil  consiste  en  un  cadre  forme  de  quatre  pieces  de  bois  A,  B,  C  et  D. 
Les  pieces  C  et  D  sont  fixes  et  distantes  de  11  centimetres  environ.  La  pièce  A  est 
fixe  également.  Quant  à  la  pièce  B,  elle  est  mobile  et  peut  glisser  sur  les  pieces  C  et  D, 
parallèlement  à  la  pièce  A,  de  manière  à  s*écarter  de  celle-ci  sur  une  distance  variant  à 
volonté  de  cm  5,5  à  cm  14  La  pièce  A  porte  au  milieu  de  son  aréte  supérieure  et  in- 
terne une  excavatfon  longitudinale  £,  répondant  à  la  convexité  de  la  carapace  dorsale. 
Sur  la  pièce  B,  en  face  de  cette  excavation,  s'en  trouve  une  autre  F,  beaucoup  plus 
petite,  qui  se  continue  sur  la  face  interne  de  la  pièce  B  par  une  surface  piane  taillée 
en  biseau.  Les  arétes  internes  et  supérieures  des  pieces  C  et  D  sont  taillèes  en  biseau  obli- 
que à  partir  de  cm.  1,5  de  la  face  interne  de  la  pièce  A.  On  crée  ainsi  deux  surfaces 
triangulaires  G  et  H  qui  se  rejoignant  avec  le  biseau  de  la  pièce  B,  forment  un  creux 
servant  à  recevoir  le  plastron  et  à  emboiter  les  deux  extrèmitès  de  la  dossière.  Au  mi- 
lieu de  la  face  externe  de  chacune  des  pieces  C  et  D  se  trouve  un  pi  ton  par  où  passe 
une  chalnette  métallique  de  io  centimetres  de  longueur  environ,  munie  è  Tune  des  extrè- 
mitès d'un  crochet  pointu,  à  l'autre  d'une  petite  branche  arrondie  dont  le  diamètre 
s'adapte  exactement  à  celui  des  maillons  de  la  chalne.  Après  avoir  dètruit  selon  la 
méthode  habituelle  les  centres  nerveux  de  la  tortue,  on  place  l'animai  de  telle  sorte 
que  la  dossière  vienne  se  mettre  dans  Texcavation  £  de  la  pièce  A  et  le  plastron  dans 
le  biseau  de  la  pièce  B.  On  accroche  Tun  des  crochet  h  la  patte  antèrieure  située  au- 
dessus  et  l'autre  à  la  patte  postérieure  correspondante,  puis  on  tend  de  chaque  còte  la 
chaine  métallique  et  on  la  fixe  en  passant  la  broche  dans  le  maillon  situè  immèdiatement 
en  dessous  du  piton  dans  lequel  passe  la  chatne.  On  séparé  alors  le  plastron  de  la 
carapace  dorsale  par  un  trait  de  scie.  On  détache  ensuite  les  broches  fixant  les  chaines 
mételliques,  on  retire  les  crochets  des  pattes  de  l'animai,  on  enlève  la  tortue  de  Tappareil, 
puis  on  l'y  replace  dans  la  méme  position,  mais  en  sens  oppose,  de  manière  à  presenter 
aux  regards  le  coté  où  le  plastron  et  le  dossier  sont  encore  unis.  On  fixe  comme  précè- 
demment  les  pattes  antèrieure  et  postérieure  situées  au-dessus,  et  l'on  sectionne  de  mème 
au  moyen  de  la  scie  la  cuirasse  osseuse  à  l'union  du  plastron  et  de  la  carapace  dorsale. 
On  retire  les  crochets  des  pattes  et  l'on  óte  la  tortue  de  Tappareil  de  fa^on  qu'elle  repose 
horizontalement  sur  les  pieces  A  et  B,  la  dossière  venant  s'emboiter  dans  les  excavations  E 
et  H.  On  fixe  les  crochets  soìt  aux  deux  extrèmitès  de  la  carapace  dorsale,  soit  à  la  partie 
antèrieure  et  à  la  partie  postérieure  de  l'animai.  On  tond  les  chainettes,  puis,  au  moyen 
d'un  scalpel,  on  libere  le  plastron  de  ses  attaches  musculaires. 

28.  -  C.  J.  ROTHBERGER.   —   Ueher  cine  Methode    zur    directen    Best.mmung  der 

Herzarbeit  im  Tier  experiment  e. 

Verf.  bestimmt  die  Herzarbeit  nach  der  angenàherten  Formel  (Schlagvolum  X  Druck 
in  der  Aorta).  Das  Schlagvolum  wird  mittelst  einas  die  Ventrikel  allein  einschliessenden 


Digitized  by  LjOOQ  16 


Relazione  sul   VII  Congresso  internazionale  dei  Fisiologi       1 1 1 

Plethysmographen  gewonnen.  Kontrollversuche,  in  welchen  die  vom  linken  Ventrikel 
herausgetriebene  Blutmenge  gleichzeitig  mit  Hùrthle's  Stromuhr  direct  gemessen  wurde. 
ergaben  eine  gute  Uebereinstiramung  mit  den  aus  der  Volumcurve  des  Herzens  bere- 
chneten  Werten  (DifFerenz  0-6  ^/q).    Ventrikelplethysmograph, 

Verwendet  man  den  Plethysmographen  so,  dass  er  auch  die  Vorbòfe  ejnschliesst, 
so  wird  die  Differenz  grosser  (6-29  %),  u.  z.  ergiebt  die  Berechnung  der  Volumcprve 
stets  zu  kleine  Werte.  Zur  Demonstration  der  Volumschwankungen  des  Herzens  ist  aber 
auch  dieser  die  VorhOfe  mìteinschliessende  Herzplethysfnograph  recht  geeignet;  er  Iftsst 
sich  immer  dann  verwenden,  wenn  es  auf  die  Erhehung  absoluter  Werte  nicht  ankommt. 

Demonstration  der  PUthysmographcn^  sowie  einiger  mit  densclben  gewonnener 
Curven.  Ausfùhrliche  Publikation  in  Pffuger^s  Archiv. 

29.  -  F.  BATTELLI.  —  Respiration  élétnentaire  des  iissus  animatuc  isole's,    Pre'sence 

de  substances  activantes  dans  les  extratts  de  tissus,  ( A vec  demonstration). 

Les  muscles  broyés,  traités  par  l'eau  et  exprimés  à  travers  un  linge  foumissent 
un  extrait  et  un  résidu.  L'extrait  et  le  résidu  pris  isolément  ne  foumissent  generale 
ment  que  des  échanges  gazeux  très  faibles  mais  si  on  les  réunit  on  obtient  des  échanger 
très  élevés.  La  respiration  tissulaire  s'accomplit  dans  un  flacon  soumis  à  une  agitation 
énergique  dans  une  atmosphere  d*oxygène,  à  38^.  L'extrait  musculaire  produit  aussi  une 
augmentation  dans  les  échanges  gazeux  des  autres  tissus.  tels  que  le  foie,  le  rein,  le 
cerveau.  L'extrait  musculaire  renferme  done  une  ou  plusieurs  substances  qui  activent  les 
phénomènes  respira toires  des  tissus.  La  nature  de  ces  substances  est  encore  inconnue. 
Elles  sont  insolubles  ou  tfès  peu  solubles  dans  l'alcool,  ne  sont  pas  détruites  par  Tébul- 
Htion,  ne  sont  précipitées  ni  par  les  acides  ni  par  les  alcalis,  peuvent  étre  réduites  à 
l'état  sec  sans  perdre  leur  proprietà.  Les  essais  faits  pour  remplacer  Textrait  musculaire 
par  d'autres  substances,  et  parti  cu  liè  re  ment  par  des  sels,  ont  été  à  peu  près  infructeux. 
Seuls  les  phosphates  produisent  une  certaine  augmentation  des  échanges  gazeux.  L'ex- 
trait  aqueux  de  la  plupart  des  autres  tissus  ne  produit  qu'une  augmentation  faible  dans 
l'actiTité  respiratoire  du  résidu  musculaire  ou  du  foie.  L'action  du  sang  est  inconstante. 
L'extrait  musculaire  n'élève  généralement  pas  les  échanges  gazeux  des  muscles  de  boeuf, 
de  cheval,  de  chien,  de  pigeon,  si  ces  muscles  sont  pris  rapidement  après  la  raort  et 
s'ils  n'ont  pas  été  privés  des  substances  qui  passent  en  solution  dans  Teau.  Ces  muscles 
présentent  alors  une  activité  respiratoire  maxima  qui  ne  peut  pas  étre  augmentée  par  Tad- 
dition  d'extrait.  Les  muscles  de  lapin  et  de  cobaye  au  contraire  se  comportent  comme  le 
foie,  le  rein  ou  le  cerveau.  c'est  à  dire  que  leurs  échanges  gazeux  sont  augmentés  par 
Textrait  musculaire.  Pour  obtenir  in  vitro  le  maximum  de  l'activité  respiratoire  des  dif- 
férents  tissus  il  ne  sufìfit  pas  de  les  prendre  immédiatement  aprés  la  mort,  comme  nous 
l'aTÌons  indiqué,  M«ile  Stern  et  moi,  dans  un  travail  precedent.  Il  faut  leur  ajouter  l'extrait 
musculaire.  Une  explication  satisfaisante  de  ces  différents  résultats  ne  pourra  étre  don- 
née  que  lorsqu'on  connaitra  la  nature  des  substances  solubles  qui  activent  les  combustions 
tissulaires. 

30.  -  LINA  STERN,  —  Respiratorischer  Gas7vech^el  isolierter  tierischer  Gerwcbe.  Hem- 

mender  Einfluss  einiger   Gewehsextrakte  auf  die  Oxydationsvorgdnge,  (Mit  De- 
monstration). 

Die  Atmungstàtigkeit  isolierter  Muskeln  kann  durch  einige  Gewebsausziige  ver- 
mindert  werden.  Die  fein  zerriebenen  Muskeln  werden  zusammen  mit  leicht  alkalisch 
gemachtem  Wasser  in  einem  Ballon  in  einer  Sauerstoffatmosphare  bei  38°  wfthrend  */j  oder 
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I  Stande  energisch  geschuttelt  und  darauf  die  Menge  des  verbrauchten  Sauerstofìfs  sowie 
der  produzierten  Kohlensàure  bestimmt.  Unter  den  Organen,  welche  diese  hemmende 
Wirkung  auf  die  respiratorische  Fàhigkeit  der  Muskeln  in  vitro  ausùben,  sind  in  crster 
Reihe  die  Hoden,  die  Lymphdriisen  und  die  Milz  zu  nennen.  Das  Gehirn,  die  Bauch> 
speicbeldriise  und  die  Lunge  besitzen  diese  Wirkung  in  gerìngerem  Masse,  w&hrend  die 
Leber,  der  Thymus,  die  Thyroidea  und  die  Niere  fast  wirkungslos  sind.  Das  Blutserum 
wirkt  eben falls  hemmend  auf  die  Atinungsvorg&nge  der  Muskeln,  doch  ist  diese  Wir- 
kung unbesUlndig. 

Die  hemmenden  Substanzen  sind  nicht  hitzebestàndig.  Durcfa  Sieden  werden  sie 
zerstòrt.  Durch  Sàuren  werden  sie  gefàllt.  Der  Niederschlag  Idst  sich  in  Alkali  wieder. 

Die  Galle  tìbt  ebenfalls  eine  stark  hemmende  Wirkung  auf  die  Atmungstàtigkeit 
der  Muskeln  aus.  Unter  den  verschiedenen  Bestandteilen  der  Gali,  welche  wir  daraufhin 
untersucht  haben,  sind  es  vor  alien  Dingen  die  gallensauren  Salze,  welchen  diese  Wir- 
kung zuzuschreiben  ist,  Dns  glycocholsaure  sowie  das  taurocholsaure  Natrium  in  einer 
Konzentration  von  i  :  looo  setzen  den  Gaswechsel  der  Muskeln  bedeutend  herab.  Das 
Bilirubin  in  einer  Konzentration  von  i  :  5000  ist  ohne  jede  Wirkung.  Das  Cholesterin 
sowie  das  Lecithin  sind  ohne  Bedeutung  fùr  die  hemmende  Wirkung  der  Galle;  das 
Eidotter,  welches  diese  letzteren  Substanzen  in  bedeutend  gròsserer  Menge  enthàlt, 
nur  schwach  auf  die  Ozydationsvorgànge  der  Muskeln  wirkt.  Unter  den  Seifen  ist 
es  das  oleinsaure  Natrium,  welches  in  einer  Konzentration  von  i  :  1000  stark  hem- 
mend wirkt,  wàhrend  das  palmintisaure  sowie  das  stearinsaure  Natrìura  ohne  Einfluss 
sind.  Harn  sowie  Milch  in  grdsserer  Menge  wirken  hemmend  auf  die  Atmungstàtigkeit 
der  Muskeln.  Die  Wirkung  des  Hams  ist  vermutlich  seiner'  starken  Salzkonzentration 
zuzuschreiben,  wahrend  die  Milch  wahrscheinlich  durch  das  darin  vorhandene  Fctt  me- 
chanisch  wirkt 

Eine  gr5ssere  Anzahl  chemich  definierter  Korper  ùben  eine  mehr  oder  weniger 
h«mmende  Wirkung  auf  die  Oxydationsvorg&nge  der  Muskeln  in  vitro  aus.  Unter  diesen 
Kòrpem  ist  das  Salizylaldehyd  einer  der  wirksamsten.  —  Und  doch  ist  es  gerade  dieser 
Kòrper,  welcher  zumeist  Ton  den  verschiedenen  Autoren  als  Maasstab  fur  die  Oxyda- 
tionsfihigkeit  der  Gewebe  benutzt  worden  ist. 

31.  -  M.  GILDEMEISTER.  —    Ueber  den  Schweheflug  der  VogeL  (Mit  Lichtbildern). 

Die  verschiedenen  Flugarten  :  Ruderflug  mit  sichtbaren  Fltìgelschl&gcn,  Schwebeflug 
ohne  solche.  Der  Schwebeflug  scheint  physikalischen  Grundgesetzen  zu  widersprechen. 
Versuchte  Erkl&rungen  :  a)  Kleine  sehr  frequente  FlOgelschlSge.  b)  Ausnutzung  von 
Luftstrdmungen  verschiedener  Geschwindigkeit  und  Richtung.  e)  Ausnutzung  aufsteigender 
Luftstromungen. 

Erklàrung  a)  wurde  schon  von  Darwin  1834  ^°  Erwàgung  gezogen  ;  neuerdings 
wieder  von  Exner  geàussert.  Grìinde  dag^en  :  Verauche  des  Vortragenden  tiber  die 
Frage,  ob  dieselbe  Muskelarbeit  giinstiger  in  schnellem  oder  in  langsamem  Rhythmns 
geleistet  wird.  Versuche  an  Fròschen  (Lichtbild  mit  dem  Resultat).  Versuche  an  Tauben. 
Versuchsverfahren  (Lichtbild).  Resultate  (Lichtbilder)  :  Bei  raschem  Rhythmus,  32-64  Zu- 
ckungen  pro  Sek.,  tritt  unvollkommener  Tetanus  ein,  mit  starker  Ermildung,  selbst  bei 
sehr  kleiner  Arbeit.  Bei  normalem  Flugrhythmus.  8  pro  Sek.,  keine  merkliche  Ermù 
dung  selbst  bei  grosser  Arbeit.  Es  ist  nichts  davon  bekannt,  dass  die  Muskeln  der 
Schwebeflieger  anders  arbeiten  als  die  der  Tauben.  Da  alle  sehr  ausdauemden  Flieger 
Schwebeflieger  sind,  ist  Erklàrung  a)  wohl  nicht  zutrefFend.  Weitere  Grìinde,  die  da- 
gegen  sprechen. 
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Gegen  die  Rayleighsche  ErklMning  b)  làsst  sich  nicht  viel  einwenden.  Ebenso 
gegen  Erkiàrung  e),  Aufsteigende  Luftstròme  mùssen  uberai  l  da  auftreten,  wo  Wind 
gegen  Erhuhungen  anprallt.  Beobachtiingen  des  Vortragenden  an  Albatrossen  iind  Mòwen. 
Eine  Mowe  wurde  aus  2  m  Entfernung  beobachtet,  wie  sie  io  Miniiten  lang  iiber  einem 
SchifFe  schwebte.  Keine  Schwirrbewegungen.  In  diesem  Falle  (Lichtbild)  kann  nur 
Erklàrung  e)  Anwendung  finden.  Ob  Scnweben  obne  Kreisen  in  Fallen  vorkommt,  wo 
aufsteigende  Lufstròmungen  ausgeschlossen  sind,  ist  fraglich.  Doch  auch  dann  ist  "  Aus- 
nutzung  des  Windes  "  nicht  gerade  ausgeschlossen,  da  an  der  Grenze  zweier  verschieden 
schneller  Luftstròmungen  anscheiuend  unter  Umstànden  vertikal  zur  Trennungsebene 
gerichtete  Druckkràfte  auftreten  kdnnen.  (ErklUrung  von  Lilienthal). 

32.  -  G.  T.  KEMP,  with  the  collaboration  of  E.  R.  Hayhurst    and    W.  Clark.  — 
Survival  Respiration  and  its  Relation  to  muscular  metabolism. 

Me  hod.  "  The  muscle  was  excised  and  inclosed  in  a  special  air-tight  muscle- 
chamber,  with  platinum  wires  (electrodes  for  stimulation)  fused  through  the  walls.  A 
current  of  air  (free  from  COj)  was  supplied  to  the  muscle-chamber  at  the  rate  of  from 
3,  5  to  10  litres  per  hour.  After  leaving  the  muscle-chamber  this  was  passed  through  a 
special  absorption-apparatus  containing  a  weak  solution  of  Ba(OH)j.  Here  the  COj  given 
off  by  the  muscle  was  absorbed  and  the  amount  determined  by  titrating  the  baryta 
with  HCl,  using  phenolphthalein  as  an  indicator.  The  apparatus  was  a  special  one  de- 
vised in  our  laboratory  and  so  arranged  that  neither  the  gas  nor  the  reagents  came  in 
contact  with  anything  except  glass  and  mercury.  Experiments  were  made  on  muscle  at 
rest,  muscle  contracting  freely,  muscle  at  work  (contracting  and  pulling  a  spring),  cu- 
rarized  and  non-curarized  muscle  and  the  muscles  of  poikilothermous  and  homoiother- 
mous  animals. 

Results.  -  I .  Isolated  frog  and  mammalian  muscle,  at  rest,  produces  carbon  dioxide 
constantly.  The  amount  is  greatest  immediately  after  excision. 

2.  The  curve  for  the  yield  of  carbon  dioxide  from  frogs*  muscle  shows  marked  irre- 
gularities; but  nearly  always  there  is  an  increased  yield  at  the  third  and  at  the  sixth 
hour.  After  the  seventh  hour  the  yield  becomes  nearly  constant  until  putrefaction  sets 
in,  when  there  is  a  sudden  and  enormous  increase. 

3.  With  mammalian  muscle  (cat  and  dog)  the  curve  is  usually  more  regular.  It 
falls  rapidly  for  from  three  to  six  hours,  then  more  gradually,  but  steadily,  for  as  long 
as  ten  hours. 

4.  Temperature,  between  18*^  and  30**  C,  does  not  appear  to  affect  the  yield  of 
carbon  dioxide. 

5.  Variations  in  the  air  current,  from  3,  5  to  10  litres  per  hour,  do  not  affect  the 
yield  of  carbon  dioxide.  When  the  current  is  shut  off,  the  absolute  yield  is  greatly  reduced. 

6.  Contracting  muscles,  not  fatigued,  and  lying  free  so  as  not  to  perform  work, 
do  not,  as  a  rule,  give  off  more  carbon  dioxide  than  when  at  rest. 

7.  When  the  muscle  is  made  to  work,  the  results  are  not  constant.  In. most  cases 
a  gastrocnaemius,  made  to  stretch  a  spring  during  its  contractions,  yielded  more  car- 
bon dioxide  than  the  gastrocnaemins  (from  the  other  leg  of  the  same  animal)  made  to 
contract  without  resistance.  The  exceptions  are  too  numerous  and  too  striking  to  call 
this  a  law.  The  yield  of  carbon  dioxide  showed  no  definite  relation  to  the  work  done. 

8.  There  appears  to  be  no  difference  in  the  yield  of  carbon  dioxide  from  a  muscle, 
when  stimulated  through  its  nerve,  and  when  stimulated  directly. 
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9.  Curare  has  no  apparent  influence  on  the  production  of  carbon  dioxide  in  the 
unstimulated  muscles  of  the  frog, 

10.  Curarized  frogs'  muscles,  when  their  nerves  were  stimulated,  have  not  given 
constant  results,  as  to  the  yield  of  carbon  dioxide.  We  can  formulate  no  rule,  from  the 
figures  obtained. 

11.  When  a  muscle  was  taken  from  a  curarized  mammal,  and  its  nerve  stimulated, 
in  most  instances  there  was  a  smaller  yield  of  carbon  dioxide  than  from  a  homologous 
preparation  taken  from  the  other  side  of  the  same  animal  before  curarization.  We  have 
thirteen  experiments  in  favor  of  this  and  six  against  it. 

Conclusions.  -  a)  The  muscle-cells  contain  complex  molecules  which  will  break 
down,  and  yield  energy,  without  carbon  dioxide  being,  necessarily,  an  end  product  of 
this  catabolism. 

b)  The  metabolism  of  muscle,  when  supplied  with  oxygen  and  oxidizable  material  by 
the  blood,  is  different  from  that  of  isolated  muscle  as  indicated  by  survival  respiration, 

c)  When  muscles  do  extra  work  under  normal  conditions,  the  well  known  in- 
crease in  the  yield  of  carbon  dioxide  comes  from  the  oxidation  of  fuel  brought  by 
the  blood,  rather  than  from  the  catabolism  of  complex  molecules  stored  up  in  the  pro 
toplasm. 

d)  We  undertook  the  experiments  with  curare  in  hopes  of  throwing  light  on  the 
mooted  question  of  the  existence  of  trophic  nerves  (separate  from  the  motor)  and  the 
influences  of  such  nerves  on  metabolism.  We  prefer  to  reserve  our  conclusions,  on  this 
point,  until  farther  experimentation.  We  have  one  experiment  where  a  resting  non- 
curarized  muscle  was  compared  with  a  curarized  one  whose  nerve  was  stimulated.  The 
curarized  muscle  yielded  more  carbon  dioxide,  though  motion  was  absent  in  each.  In  a 
set  of  experiments  where  the  curarization  was  incomplete,  and  both  muscles  contracted 
on  stimulation,  we  got  one  case  where  the  curarized  muscle  gave  off  more  carbon  dioxide 
than  the  non-curarized  one,  but  there  were  four  experiments  in  which  we  found  the 
reverse.  We  have,  also,  one  experiment  in  which  the  curarized  muscle,  with  stimulated 
nerve,  yielded  more  carbon  dioxide  than  its  fellow  muscle,  from  the  other  side,  resting  and 
noo-stimulated.  These  experiments  are  interesting  and  suggestive,  but  are  too  few  in 
number  to  justify  positive  conclusions. 

33.   -  J.  P.   LANGLOIS.   —  Experiences  sur  la  Polypnc'e  thcrmique    centrale    chcz    le 
chi  en. 

Sur  un  chien  anestesie  par  injection  intraveineuse  de  chloralose  et  mis  en  hyper- 
thermic (41^,5)  on  observe: 

i^*  Une  respiration  très  accélérée  200  à  400  respirations  par  minutes.  (Polypnée 
thermique  centrale  de  Richet). 

2®  Le  rythme  respiratoire  polypnéique  varie  proportionnellement  avec  la  pression 
artérielle.  La  trinitrine  diminue  le  rythme,  Fadrénaline  Taccelère. 

3**  Le  rythme  polypnéique  varie  en  raison  inverse  de  la  richesse  en  acide  car- 
bonique  de  l'air  respire.  Avec  3  ^/^  de  COj,  le  type  polypnéique  se  transforme  en  type 
dyspnéique. 

4«  Après  la  section  des  deux  pneumogastriques  pendant  la  polypnée,  le  rythme 
respiratoire  s'accélère  considérablement  100  pour  loo  quelquefois.  Cette  acceleration 
s'observe  dans  les  ^\^  des  cas  (75  ^l^.  Mais  elle  manque  cependant,  sans  que  la  raison 
ait  pu  étre  déterminée. 
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5^  Le  refroidissement  du  sang  carotidien,  par  l'eau  à  -2^  cìrculant  dans  une  gout- 
tière  à  double  parvi  entourant  chaque  carotide  (appareil  du  Prof.  Gad,  etc.)  determinò 
une  acceleration  do  rythme  polypnéique,  corame  le  fait  Teau  très  chaude  sur  un  chien 
normal. 

34.  -  JOSÉ  GOMEZ    OCANA.   —  Reckerches  sur  Us  fibres  centripètes  inspiratrices  et 

expiratrices  des  vagues,  (Avec  projection  des  d  i  aposi  ti  Tes). 

A  en  juger  par  mes  experiences  faites  sur  des  chìens  et  des  lapins,  les  fibres  cen- 
tripètes  des  nerfs  vagues  répondent  à  l'excitation  faradique  par  ^acceleration  des  raou- 
vements  respiratoires  et  lorsque  cette  excitation  est  très  forte  produit  Tarret  de  la  respi- 
ration soit  le  plus  souvent  en  inspiration  soit  en  expiration,  de  méme  chez  les  animaux 
anesthesiés  sous  Taction  du  chloroforme,  de  Tether  ou  de  Thydrate  de  chloral  que  chez 
ceux  qui  s'étaient  déjà  reveilles  de  leur  anesthesie.  Il  est  méme  arrive  parfois  qu'une 
suspension  expiro-inspiratoire  a  eu  lieu.  Je  presenterai  des  graphiques  des  efFets  expiro- 
inspiratoires  de  Texcitation  du  bout  central  du  vague  chez  le  chien.  Dans  toutes  mes 
experiences  j'ai  fait  la  section  du  nerf  vague  au  niveau  des  premiers  anneaux  de  la 
trachéee  et  j*ai  excite  le  bout  central  par  un  courant  induit  dont  Tintensité  se  graduait 
soit  par  le  rapprochement  ou  par  Teloignement  des  bobines  (induite  et  inductrice).  Les 
fibres  centripétes  respiratoires  des  nerfs  pneumogastriques  ne  dégénérent  pas  ou  resistent 
longtemps  à  la  degeneration  par  ce  que  j*ai  observe  des  effets  inspiratoires  par  l'exci- 
tation du  bout  central  du  nerf  vague  droit  d'un  lapin  56  jours  après  avoir  fait  subir  à 
celui-ci  la  double  vagotomie,  avec  resection  de  quelques  centimetres  de  nerf  pour  em- 
pécher  la  reunion  des  extremités  sectionnées.  L'excitation  du  bout  central  du  vague  gauche 
d'un  chien,  qui  38  mois  auparavant  avait  subi  le  double  vagotomie,  produit  des  effets 
également  inspiratoires. 

A  mon  avis,  ni  l'anesthesie,  ni  Tintensité  de  Texcitant  sont  redevables  seulement 
<les  effets  de  Texcitation  des  vagues,  et  ces  effets  peuvent  étre  du  reste  inspiratoires 
ou  expiratoires  suivant  les  facilités  que  les  courants  nerveux  centripétes  trouvent  pour 
leur  transmission  aux  noyaux  qui  existent  dans  le  bulbe  pour  Tinspiration  ou  Texpiration. 
Les  courants  centripétes  arrivent  au  bulbe  pour  la  racine  sensitive  du  nerf  vague  et 
cette  racine  qui  constitue  le  fascicule  solitaire,  se  met  en  relation  par  ces  collatérales 
et  terminal es,  avec  les  masses  grises  adjacents  au  fascicule  solitaire  et  avec  le  ganglion 
commissural  que  Cajal  considòre  comme  centre  respiratoire.  En  supposant  que  Tanés- 
thesie,  la  douleur,  Tasphyxie  et  les  poisons  influent  sur  le  plan  de  distribution  des 
courants  centripétes  qui  arrivent  au  bulbe  par  la  racine  sensitive  du  nerf  vague,  il 
sera  facile  de  nous  rendre  compte  de  la  varieté  et  de  la  mobilité  des  effets  des  exci- 
tations. 

35.  -  R.  NICOLAIDES.   —   Das   Uebrrleben  von  Kanincheu  nach  Ausschaltung  heider 

Lungenvagi, 

Ich  habe  bei  Kaninchen  die  Ausschaltung  beider  Lungenvagi  auf  folgende  Weise 
durchgefùhrt  : 

Die  Wirkung  des  rechten  Lungenvagus  auf  das  Atmungscentrum  annuii  ierte  ich 
dadurch,  dass  ich  die  rechte  Lunga  nach  Herausnahme  zweier  Rippen  unterhalb  der 
Skapula  und  unter  strengster  Asepsis  extirpierte.  Die  Wirkung  des  linken  Lungenvagus 
-auf  das  Atmungscentrum  annullierte  ich  dadurch,  dass  ich  den  linken  Vagus  am  Halse 
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durchschnitt.  Dieser  zweite  Eingriff  geschah  in  verschiedener  Zeit  nach  der  Extiq>atìon 
der  rechten  Lunge. 

Sàmliche  Kaninchen,  bei  welchen  ich  auf  diese  Weise  die  Lungenvagi  ausschal- 
lete,  haben  die  Operation  ùberlebt. 

Der  Atmungstypus,  welcher  unmittelbar  nach  Durchschneidung  des  linken  Vagus 
sehr  àhnlich  dem  nach  doppelter  Vagotomie  war,  ist  allmàhlich  normal  geworden  trotz 
des  Ausbleibens  der  Selbsthemmung  der  Atraung  durch  die  Vagi,  welche  (Selbsthem- 
mung)  als  unentbehrlich  fiir  die  Erbai tung  der  Arbeitskraft  des  Atmungscentrums  gehal- 
ten  wurde. 

Je  lànger  die  Zeit  welche  zwischen  Extirpation  der  rechten  Lunge  und  Durchschnei- 
dung des  linken  Vagus  verfliesst,  desto  schneller  und  voUstandiger  die  Tiere  die  normale 
Atemfrequenz  erreichen. 

Im  librigen  befìnden  sich  die  so  operierten  Kaninchen  ganz  wohl  und  Niemand 
kann  aus  ihrem  Benehmen  vermuten,  dass  so  wichtige  Tei  le  ihrem  KOrper  entnom- 
men  sind. 

36.  -  MAURICE  D'HALLUIN.    —   Action  nocive  des  tractions  rytkmées  de  la  langue. 

Ltrs  tractions  rythmées  de  la  langue  sont  couramment  employees  dans  les  cas  de 
mort  apparente.  Tout  récemment  Philips,  Prévost  et  Mademoiselle  Lina  Agnès 
Brailowski  expérimentant  cette  méthode,  arrivaient  à  des  conclusions  discordantes.  En 
operant  sur  des  chiens,  respirant  encore,  mais  ayant  re9u  des  doses  parfois  considerables 
d'anésthesiques  divers,  nous  avons  obtenu  des  résultats  peu  connus  et  dont  nous  mon- 
trerons  la  fixation  par  la  méthode  graphique. 

Dans  plusieurs  cas  au  lieu  de  stimuler  la  respiration  et  la  circulation,  les  tractions 
rythmées  ont  determine  la  mort.  Cette  action  nocive  a  été  déjà  signalée  par  Crile  étu- 
diant  Taction  des  tractions  continues.  Il  est  assez  remarquable  de  constater  qu'une  mé- 
thode à  laquelle  on  attribue  souvent  en  clinique  des  résultats  inespérés,  est  capable  de 
determiner  la  mort.  Sans  doute  ces  cas  sont  exceptionnels  et  pour  en  recueillir  trois  il 
a  fallu,  chez  25  chiens,  exécuter  de  nombreuses  series  de  tractions  rythmées  de  la  langue. 
Mais  si  la  mort  est  un  fait  relativement  exceptionnel,  nos  graphiques  montrent  la  fre- 
quence des  phénomènes  syncopaux  observes  du  coté  du  coeur  ou  du  coté  de  la  respi- 
ration.  C'est  cette  action  nocive  sur  laquelle  nous  avons  desire  appeller  Tattention  (i). 

37.  -  E.  A.  SCHAEFER.  —  A  simple  and  efficient  method  of  performing  artificial 

respiration  in  man. 

In  this  method,  which  is  especially  valuable  in  the  resuscitation  of  the  appa- 
rently drowned,  the  patient  on  removal  from  the  water  is  instantly  laid  prone  on  the 
ground,  the  head  being  allowed  to  fall  downwards  and  somewhat  sideways  with  the 
tongue  naturally  partly  protruding  from  the  mouth.  No  manipulation  of  the  tongue  is 
necessary.  The  operator  kneels  by  the  side  of  or  across  the  buttocks  of  the  patient» 
places  his  hands,  flat  upon  the  back  over  the  lowest  ribs  and  with  the  weight  of  his 
body  presses  firmly  and  gradually  so  as  to  expel  the  contents  of  the  lungs.  On  reliev- 
ing the  pressure,  which  is  effected  by  the  operator  swinging  his  body  slowly  up  without 

(i)  Dr.  Maurice  D'Halluin.  Compiei  Kendus  Sociètè  de  Biologie^  4  inai  1907,  p.  777  (Parii). 
Revue  des  questions  scientifiques  (Bruxelles)  (sous  presse  12  figures). 
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removing  the  hands,  the  chest  of  the  patient  resumes  its  former  dimensions  and  fresh 
air  is  thereby  drawn  into  the  ]ungs.  The  above  movements  of  pressure  and  release  are 
repeated  about  e%ery  5  seconds,  i.  e.  about  twelve  times  a  minute.  The  amoimt  of  air 
which  can  be  in  this  way  expelled  by  pressure  from  the  chest  and  re-introduced  by 
the  elasticity  of  its  parietes  is  never  less  than  500  c.  c.  and  may  attain  1000  c.  c.  or 
more  per  respiration.  By  repeating  the  movements  I2  times  a  minute  an  air  exchange 
of  from  6000  c.  c.  to  12000  c.  c.  can  readily  be  effected  which  is  more  than  enough 
to  maintain  efticient  respiration. 

The  method  is  somewhat  similar  to  that  practised  by  Howard,  but  Howard  placed 
the  patient  in  the  supine  position.  This  has  however  certain  disadvantages  over  the 
prone  position  : 

1.  With  the  patient  lying  upon  his  back,  the  tongue  tends  to  fall  towards  the 
pharynx  and  to  block  the  air-passage. 

2.  Water  and  mucus  have  a  tendency  to  accumulate  at  the  back  of  the  mouth 
and  in  the  pharynx  and  nostrils. 

3.  In  exerting  pressure  upon  the  front  of  the  chest  there  is  a  risk  in  elderly 
subjects  of  fracturing  the  lower  fixed  ribs. 

4.  In  all  cases  of  drowning  the  liver  is  greatly  congested  and  enlarged  and 
extends  considerably  below  the  lower  margin  of  the  thoracic  cage  and  there  is  a  risk, 
if  much  pressure  is  exerted  upon  this  region,  of  producing  rupture  of  the  liver. 

5.  The  amount  of  air  expelled  from  the  chest  by  pressure  is  less  when  the 
patient  is  in  the  supine  position  than  in  the  prone  position.  This  is  due  to  the  fact 
that  if  pressure  is  exerted  over  the  lowest  ribs  when  subject  is  in  the  prone  position 
the  pressure  not  only  affects  the  thorax  directly,  but  is  diffused  over  the  abdomen.  By 
this  compression  of  the  abdominal  viscera  the  diaphragm  is  forced  upwards  and  the 
capacity  of  the  thorax  is  thus  further  diminished. 

If  comparative  measurements  are  made  upon  the  passive  living  subject  (the  air 
which  is  pumped  through  the  chest  being  passed  into  a  spirometer)  it  is  found  that 
within  a  given  time  (e.  g.  5  minutes)  more  air  can  be  exchanged  by  the  prone  pres- 
sure method  than  by  any  other  system  of  artificial  respiration.  As  compared  with  the 
Silvester.,  the  Pacini,  the  Marshall  Halt,  and  other  methods  which  have  been  recom- 
mended the  operation  required  is  simpler  and  less  fatiguing;  moreover  in  methods 
like  the  Silvester,  the  drag  upon  the  scapulo-pectoral  muscles  produces  a  strain  and 
bnising  of  their  fibres  the  effect  of  which  lasts  long  after  recovery.  It  has  not  been 
found  possible  to  maintain  in  the  normal  subject  artificial  respiration  for  any  length 
of  time  by  these  methods  owing  to  the  serious  discomfort  occasioned  and  owing  also 
to  the  relative  inefficiency  of  the  air-exchange  when  the  operation  is  prolonged.  But 
by  the  employment  of  the  prone-pressure  method  here  described  and  demonstrated  it 
has  been  found  possible  in  a  passive  normal  subject  to  maintain  respiration  for  as  long 
as  an  hour,  without  any  fatigue  to  the  operator  and  without  any  besoin  de  respirer  on 
the  part  of  the  subject. 

On  the  grounds  (i)  of  its  simplicity,  one  operator  only  being  required  and  no  ac- 
cessory or  complex  manipulations  being  needed  (2),  of  its  efficiency,  seeing  that  it  is 
capable  of  effecting  an  air  exchange  fully  equal  to  or  exceeding  that  of  the  tidal  air 
and  this  for  an  indefinite  time,  and  ^3)  that  the  patient  is  placed  in  a  position  which 
facilitates  the  removal  of  water  and  mucus  from  the  air-passages  and  the  access  of  air 
to  the  lungs,  the  author  urges  that  this  method  should  be  preferred  to  all  others  in 
attempting    the    resuscitation    of    drowned    persons  and   that  it  should  be  given  a  firs 
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place  in  ali  courses  of  ambulance  and  first-aid  instruction.  It  has  been  already  tested 
with  success  in  cases  of  drowning  and  no  one  can  allow  himself  to  be  operated  upon 
or  can  operate  upon  another  person  by  the  method  without  being  struck  by  its  sim- 
plicity, and  conscious  of  its  efficacy  in  maintaining  respiration.  The  contrary  statement 
made  by  K.  G.  Plowman  (i)  is  obviously  due  to  a  misinterpretation  of  the  instructions 
given.  The  movements  were  performed  by  Plowman  far  too  rapidly  to  allow  time  for 
the  passage  of  the  air  in  and  out  of  the  chest,  a  rate  of  as  high  as  28  per  minute 
having  been  reached  in  some  of  his  experiments  in  place  of  the  rate  of  10  or  12 
which  is  secommended  (*).  Moreover  in  none  of  Plowman's  comparative  measurements 
were  the  amounts  recorded  during  more  than  one  or  at  most  two  minutes,  and  it  is 
obvious  that  the  efficiency  of  artificial  respiration  cannot  be  computed  from  measure 
ments  of  such  short  duration.  Nothing  else  however  was  possible  by  the  method  of 
measurement  which  he  employed  since  this  involved  the  passage  of  the  same  air  in  and 
out  of  the  lungs.  As  might  be  expected  from  this  circumstance  there  is  evidence  in 
many  of  Plowman's  curves  of  a  lack  of  passivitj'  on  the  part  of  his  subjects.  I  have 
myself  found  that  a  normal  person  is  quite  unable  to  remain  passive  for  more  than 
two  or  three  minutes  if  artificial  respiration  be  attempted  by  Silvester's  or  similar 
methods,  although  a  single  measurement  apparently  gives  a  sufficient  air-exchange  (2). 
By  the  prone  pressure  method,  even  with  a  less  air-exchange  for  a  single  mea- 
surement than  is  attained  by  other  methods,  a  more  efficient  exchange  is  possible  in 
prolonged  experiments.  The  reason  for  this  difference  is  to  be  found  in  the  greater 
complexity  of  otTier  methods  and  in  the  greater  fatigue  to  the  operator  which  they 
involve. 


III. 

Anfiteatro  di  anatomia. 

I.  -  MARIO  CAM  IS.   —   Un  nuovo  fattore  nel  bilancio  le  nnìco  dell'organismo. 

I  gas,  che  prendono  parte  al  ricambio  respiratorio  di  un  organismo,  arrivano  dal- 
l'ambiente esterno  ai  tessuti,  e  dai  tessuti  alTambiente  esterno,  passando  attraverso  il 
sangue,  nel  quale  tutti  —  anche  quelli  che  si  combinano  chimicamente  con  qualche 
elemento  del  sangue  —  sono,  almeno  in  una  prima  fase,  disciolti.  La  soluzione  di  una 
sostanza  qualsiasi  si  accompagna  sempre  ad  una  tonalità  termica,  che  può  essere  positiva 
o  negativa;  e  lo  stesso  si  dica  della  sua  uscita  dallo  stato  di  soluzione.  Quest'ultima 
reazione  termica,  trattandosi  di  corpi  solidi  che  abbandonano  lo  stato  di  soluzione,  si 
chiama  calore  di  precipitazione^  trattandosi  di  gas  io  1*  ho  chiamata  calore  dì  evasione. 
Volendo  conoscere  T  importanza  che  può  avere  nel  bilancio  termico  di  un  organismo 
la  somma  dei  calori  di  soluzione  e  di  evasione,  che  si  svolgono  per  il  ricambio  gas- 
soso, ho  misurato  in  vitro  il  calore  di  soluzione  dei  COj  e  dell' Oj  nel  sangue.  L'ap- 

(i)  Pix)WMAN.  Ueber  kiinstliche  Atmung  beim  Mcnschen,  Skand,  Arch.  /.  Physiol,  viii,  1906. 

(*)  It  is  noteworthy  that  even  in  the  imperfect  manner  in  which  the  prone-pressure  method  was 
carried  out  by  Plowman,  he  obtained  <  griissere  Ventilation  als  die  gewohnlichc  Atmung  ».  Yet  he 
alludes  to  it  as  «  wanting  in  efficiency  ». 

(2)  yfed.  Chir.   Trans.  Lxxxvi.  Suppl.  1004. 
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parecchio  del  quale  mi  sono  servito  funge  contemporaneamente  da  calorimetro  e  da  as- 
sorbimetro  e  si  trova  descrìtto  nella  memoria  originale.  Per  misurare  il  calore  di  soluzione 
del  COj  mi  sono  valso  del  fatto  dimostrato  da  autori  precedenti,  che  ad  una  determi- 
nata pressione  tutti  gli  elementi  del  sangue,  che  si  possono  combinare  chimicamente 
con  questo  gas,  sono  già  fìssati;  e  che  al  di  là  di  questa  pressione  (125  mm)  l'assor- 
bimento gassoso  procede  secondo  la  legge  di  Henri.  Ho  dunque  misurato  il  calore 
che  si  svolge  nel  siero  sanguigno  e  nel  sangue  defìbrinato,  quando  in  essi  si  sciolga  COj, 
partendo  da  una  tensione  iniziale  di  125  mm.  Riferendo  alla  grammi-molecola  i  va- 
lori ottenuti,  si  ha  per  il  siero  Cai.  0,429  e  per  il  sangue  defibrinato  Cai.  5,401. 
Questi  risultati  concordano  sufficientemente  con  quelli  ottenuti  teoricamente  per  mezzo 
della  formula 

o  T,  dC 

che  si  deduce  dal  principio  dell'aumento  deireutropia,  dalla  quale  si  avrebbe  uno  svol- 
gimento molecolare  di  Cai.  5.341. 

La  determinazione  del  calore  di  soluzione  dell' Oj  è  più  complessa.  Parecchie 
esperienze,  nelle  quali  avevo  ottenuto  risultati  discordi  e  difficilmente  spiegabili,  mi 
hanno  fatto  sorgere  l'idea  che  la  combinazione  chimica  fra  i  costituenti  delle  emazie  e 
l'ossigeno  desse  luogo  ad  una  reazione  termica  negativa.  Questa  ipotesi  è  confortata 
dal  fatto  che  quando  l'assorbimento  di  Oj  da  parte  del  sangue  ha  luogo  entro  limiti 
di  pressione  bassi  (fra  o  e  150  nim)  si  ha  un  abbassamento  di  temperatura,  mentre  si 
ha  un  aumento  di  temperatura  quando  l'assorbimento  avviene  al  di  sopra  di  150  mm 
Ora  è  noto  dalle  ricerche  del  Krogh  che  alla  tensione  di  1 50  mm  il  sangue  ha  fissato 
tutto  l'Oj  capace  di  combinarsi  chimicamente  col  pigmento  sanguigno. 

Misurando  la  reazione  termica  dovuta  all'assorbimento  di  Oj,  sopra  i  150  mm 
sì  hanno  valori  che  corrispondono  ad  un  calore  di  soluzione  molecolare  =  Cai.  10.220. 

Volendo  applicare  questi  dati  al  bilancio  termico  di  un  organismo,  bisogna  con- 
siderare che  il  COj  vi  entra  una  volta  sola,  per  il  suo  calore  di  evasione  che  è  il 
calore  di  soluzione  con  segno  cambiato  ;  mentre  V  Oj  inspirato  vi  entra  una  volta  sola 
per  il  suo  calore  di  soluzione.  Assumendo  per  un  uomo  di  70  leg  la  quantità  media  di 
428  litri  di  COj  espirato,  e  di  504  litri  di  Oj  inspirato,  si  ha  che  nel  bilancio  (delle 
24  ore)  il  calore  di  soluzione  dei  gas  contribuisce  con  la  produzione  di  127  Cai.  circa. 

2.  -  WARREN  P.  LOMBARD.  —  A  Method  of  recording  the  Loss  of  Weight  from 
the  Air  Passages  and  Skin  of  Man, 

With  a  suitable  balance  and  recording  apparatus  one  can  obtain  a  graphic  record 
of  the  rate  at  which  a  man  loses  weight  from  minute  to  minute.  If  the  man  can  hold 
his  breath  in  expiration  20  seconds,  the  rate  of  loss  from  the  skin  can  be  measured, 
and  from  the  air  passages  can  be  calculated.  If  the  subject  is  lying  at  rest  on  the  ba- 
lance pan,  the  graphic  record  shows  a  descending  line  and  on  this  respiratory  oscilla- 
tions which  indicate  the  size  of  the  inspiratory  movements  and  the  amount  of  weight 
lost  from  respiration  to  respiration.  The  balance  can  support  a  man  weighing  80,000,000 
milligrams,  and  record  a  change  of  weight  of  20  milligrams  occurring  in  3  seconds. 
The  recorded  loss  of  weight  represents  the  loss  of  carbon  dioxide  and  water  from  the 
air  passages,  plus  the  loss  of  water  from  the  skin,  minus  the  gain  of  oxygen  by  the 
Inngs.  Since  the  loss  of  carbon  dioxide   is  nearly  balanced  by  the  gain  of  oxygen,  the 
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recorded  loss  of  weight  is  chiefly  the  loss  of  water.  The  rate  of  loss  of  weight  from 
the  air  passages  changes  quickly  and  frequently  because  influenced  by  whatever  alters 
the  depth  and  rate  of  the  respirations  ;  it  reflects  therefore  alterations  in  the  mental 
state  and  the  physical  condition.  The  rate  of  loss  of  weight  from  the  skin  may  alter 
considerably  in  a  few  minutes,  the  change  occuring  in  the  same  or  the  opposite  direc- 
tion to  the  change  in  loss  from  the  air  passages.  The  experiments  were  all  made  on 
man  clothed,  and  it  was  probably  because  of  this  that  the  loss  from  the  skin  was  only 
about  one  fourth  of  the  total  loss.  The  loss  of  weight  is  chiefly  due  to  evaporation 
of  water  from  the  air  passages  and  skin,  and  consequently  increases  with  the  heat  pro- 
duction and  with  conditions  which  lessen  the  radiation  of  heat  from  the  body.  It  is 
least  in  sleep,  increases  on  waking,  is  more  by  excitement,  and  is  markedly  increased 
by  muscular  work.  It  is  more  after  than  before  a  meal,  is  more  towards  evening,  and 
rises  with  a  rising  external  temperature.  The  rate  of  loss  from  the  lungs  per  kilo  of 
body  weight  is  less  by  very  large,  and  by  very  small  men.  In  large  men  there  is  re- 
latively more  bone  or  fat,  inactive  tissue,  and  so  the  heat  production  is  relatively  less. 
In  small  men  there  is  a  relatively  larger  body  surface,  and  so  relatively  more  heat  is 
lost  b^  radiation. 

Discussione:  v.  Kries,  Schafer. 

3.  -  A.  J.  CARTOON  (Assente).   —   On  the  secretory  nen>es  to  the    submaxillary   sa- 

livary Gland, 

4.  -  G.  CORONEDI  e  F.  DELITALA.    —  Intorno  alla  secrezione  del  succo  gastrico: 

ricerche  fisiologiche  e  farmacologiche. 

Gli  Autori,  rilevando  come  gli  studi  fisiologici  classici  del  Pawlow  sulla  secre- 
zione del  succo  gastrico  abbiano  aperto  una  via  nuova  alla  ricerca  sperimentale  farmaco- 
logica e  come  (nonostante  tutto  ciò  che  è  stato  fatto  fin  qui)  sotto  quest'ultimo  punto 
di  vista  molto  rimanga  ancora  da  fare  e  parecchi  fra  i  dati  raccolti,  benché  meritevoli 
di  considerazione,  abbisognino  di  ulteriore  conferma  e  sopra  tutto  di  interpretazione 
scientifica,  hanno  intrapreso  una  lunga  serie  di  esperienze,  con  il  proposito  di  esten- 
derle nel  seguito  del  loro  studio. 

I  risultati  di  alcune  esperienze  farmacologiche  possono  contribuire  altresi  ad  ac- 
crescere le  nostre  conoscenze  intorno  al  meccanismo  della  secrezione  gastrica. 

Un  grosso  cane  da  caccia,  docile  ed  intelligente,  operato  di  fistola  gastrica  ed 
esofagea  al  collo  (metodo  Pawlow- Schumow-Sim ano WSKI)  rimesso  in  condizioni  fisio- 
logiche perfette,  ha  servito  allo  scopo. 

In  primo  luogo  hanno  osservato  che  (mantenendo  l'animale  a  razione  costante  ed 
eseguendo  sempre  il  pasto  fittizio  nella  stessa  maniera)  si  può  raggiungere  un  vero  e 
proprio  equilibrio  fisiologico  rispetto  alla  secrezione  del  succo  gastrico,  contrariamente 
all'opinione  di  altri  autori. 

Questa  secrezione  oscilla  entro  limiti  più  ampi,  benché  sempre  abbastanza  circo- 
scritti, cosi  relativamente  alla  quantità  che  alla  qualità  :  i  valori  fisico-chimici  offrono 
una  costanza  meravigliosa,  mentre  il  valore  medio  di  A  (0^,60)  appare  superiore  alle 
cifre  medie  presentate  da  altri  autori.  L'acidità,  il  potere  proteolitico  offrono  lo  stesso 
carattere  di  uniformità. 

Fra  i  differenti  sapori  fondamentali,  l'amaro  è  il  solo  che  riesca  a  determinare, 
in  modo  più  sicuro  e  più  spiccato,  aumento  della  secrezione  di  tutti    i    principi    com- 
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ponenti  del  succo  gastrico,  quando  la  sensazione  gfustativa  venga  subito  seguita  dal  pasto 
fittizio. 

Sopprimendo  la  sensibilità  della  bocca  e  della  lingua  mediante  la  cocaina,  se  l'ani- 
mftle  coDserra  l'appetito  (ciò  che  accade  regolarmente)  la  secrezione  del  succo  gastrico 
non  si  allontana  dalla  norma,  almeno  in  misura  degna  di  nota. 

Sotto  l'azione  della  atropina,  mentre  contemporaneamente  cessano  le  secrezioni 
sali  rare  e  gastrica,  il  senso  dell'appetito  si  mantiene  immutato. 

La  pilocarpina  provoca  una  vera  gastrosuccorrea  indipendentemente  dal  pasto  fit> 
tizio;  ma  durante  l'azione  del  farmaco  il  senso  dell'appetito  si  attenua  fino  a  sparire 
del  tutto.  Dopo  Teffetto  della  pilocarpina,  la  secrezione  può  impiegare  anche  alcuni 
giorni  per  ritornare  al  livello  normale  medio. 

La  introduzione  diretta  nello  stomaco  di  acqua,  di  sostanze  amare,  da  mezza  ad 
nn'ora  avanti  il  pasto  fittizio,  non  provoca  modificazioni  rilevanti  nella  secrezione  del 
succo  gastrico  durante  quest'ultimo. 

Le  bevande  alcooliche,  al  contrario,  come  l'Acquavite,  il  Cognac  e  sopra  tutte 
l'Absinthe,  somministrate  nella  stessa  maniera,  anche  in  dosi  relativamente  elevate  e 
pure  per  alcuni  giorni  di  seguito,  aumentano  sensibilmente  l'attività  secretoria  delle 
glandule  gastriche. 

5.  -  L.  ASHER.  —  Einfluss  der  Galle  auf  die  Dartnbewegung. 

Die  Galle  wirkt  auf  Dflnndarm  und  Dickdarm  in  verschiedener  Weise:  auf  den 
tìberlebenden  DQnndarm  von  aussen  appliziert  tlbt  die  Galle  einen  hemmenden  Einfluss 
aus,  in  das  Rektum  injiciert  bewirkt  die  Defàkation  und  von  aussen  auf  das  Colon 
gebracht  gesteigerte  Perìstalttk. 

6.  -  L.  ASHER-   —  Demonstration  tur    ìVirkunj^siveise   der   antagonistischen  Gefdss- 

nen*en. 

Depressorreizung  hat  bei  der  Katze,  nach  Dnrchschneidung  des  Sympathikus,  ver- 
mehrten  Ausfluss  aus  einer  Vene  der  Gianduia  submaxillaris  znr  Folge;  dieser  gestei- 
gerte AusHuss  trìtt  nach  Chordadurchschneidung  nicht  mehr  auf.  Hierdurch  wird  be- 
wiesen,  dass  die  Depre^orreiznng  die  Vasodilatatoren  erregt. 

Discussione:  Langley. 

7.  -  LEON  ASHER.  —   Das  morphologische   Verhalten  der  Darmepithelien    bei  ver- 

schiedenen  funktionellen  Zustdnden,  (Mit  Demonstration). 

Demonstration  histologischer  Pr&parate.  Der  Eìnfiuss  der  Ernàhrung  auf  das  Ver- 
halten der  Darmepithelien  àussert  sich  mehr  oder  weniger  merklich  bei  den  Fleisch- 
fressem  unter  den  Sàugetieren,  jedoch  nicht  bei  den  Pflanzenfressern. 

8.  -  C.  FC>À.    —  Sulla  erepsina  del  succo  intestinale. 

L'Autore,  si  propose  di  ricercare  se  il  succo  intestinale  fosse  capace  di  scindere 
i  peptoni  fino  agli  ultimi  prodotti  di  scissione,  come  Cohnheim  aveva  dimostrato  per 
l'erepsina  della  mucosa  intestinale.  Usò  grandi  quantità  di  succo  enterico  raccolto  in 
varie    riprese    da  un'  «  ansa  del   Velia  »   in    seguito    allo  stimolo  acido.   Fece   agire  il 
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succo  intestinale  sopra  i  prodotti  della  digestione  della  fibrina  con  sacco  pancreatico 
puro  (non  attivato  da  cinasi)»  dopo  aver  bollito  la  miscela  per  distruggere  il  fermento 
pancreatico.  Ricercò  i  prodotti  della  digestione  col  metodo  già  usato  da  Cohnheim,  e 
trovò  che  il  succo  intestinale  come  la  macerazione  della  mucosa  enterica»  porta  i  pep- 
toni  allo  stesso  grado  di  scissione  a  cui  vengono  portati  dxLgli  acidi  minerali  bollenti. 
La  digestione  è  dunque  praticamente  completa.  L'A.  trovò  inoltre  che  un*  ansa  del 
Velia  isolata  da  qualche  mese,  secerne  ancora  succo  intestinale  e  reagisce  allo  stimolo 
acido,  ma  il  succo  secreto  è  privo  di  cinasi,  di  erepsina.  Anche  la  macerazione  della 
mucosa  di  quest'  ansa  è  priva  di  cinasi,  di  erepsina  e  di  secretina. 

9.  -  PERCY    T.  HERRING    and  SUTHERLAND    SIMPSON.  —   The  pressure  of 

bile  sfcretion  and  the  absorption  of  bile  in  obstruction  of  the  bile  duct. 

The  maximum  pressure  of  bile  secretion  as  determined  by  Heidenhain  in  the 
dog  —  no  to  220  mm.  of  a  solution  of  sodium  carbonate  —  is  too  low;  probably 
because  thj  animals  he  employed  were  under  the  influence  of  curari.  In  eight  dogs  we 
experimented  upon  the  lowest  maximum  pressure  was  243  mm.  and  the  highest  342  mm. 
bile,  while  the  average  maximum  pressure  vas  300  mm.  Nineteen  cats  gave  an  average 
maximum  pressure  of  304  mm.  bile,  the  highest  individual  pressure  recorded  being 
373  mm.  In  a  healthy  monkey  (Macacus  Rhesus)  the  pressure  rose  to  321  mm.  bile. 
Rabbits  gave  pressures  approximating  more  nearly  to  Heidenhain's  figures  in  the  dog, 
but  in  one  large  rabbit  the  maximum  pressure  recorded  was  306  mm.  bile.  In  all  cases 
the  animals  were  anaesthetised  with  ether  or  chloroform,  and  immersed  in  saline  so- 
lution kept  at  the  body  temperature. 

When  the  common  bile  duct  and  cystic  duct  are  obstructed  by  ligature  or  clamp 
the  bile  pressure  rises  rapidly  at  first  and  then  gradually  slows.  In  the  cat,  bile  is 
evident  in  the  lymphatics  of  the  liver  in  less  than  i  hour  after  the  obstruction,  and 
may  be  traced  along  the  thoracic  duct  to  its  termination.  If  the  bile  be  allowed  to 
flow  again  from  the  bile  duct  and  another  record  of  bile  pressure  be  subsequently  taken, 
the  second  maximum  may  exceed  the  first,  although  as  a  general  rule  it  is  less.  Car- 
mine gelatine  injected  into  the  common  bile  duct  at  a  pressure  equal  to  the  maximum 
bile  pressure  also  appears  in  the  lymphatics  of  the  liver.  Sections  of  a  liver  thus  injec- 
ted show  that  the  carmine  gelatine  enters  the  liver  cells  from  the  bile  capillaries  at 
the  periphery  of  the  lobules.  The  intracellular  injection  has  the  same  appearance  as 
that  produced  by  injection  of  the  liver  cells  from  the  blood  vessels.  In  obstructive 
jaundice  the  bile  enters  the  intracellular  channels  and  leaves  the  cells  at  the  periphery 
of  the  liver  lobules  to  enter  the  lympatics  of  the  portal  spaces.  The  intracellullar 
plasmatic  channels  of  the  liver  described  by  Schafer  are  probably  connections  between 
the  sinusoids  of  the  liver  and  the  lymphatics  of  the  portal  spaces,  and  their  presence 
explains  the  concentrated  character   of  the  lymph  which  normally  flows  through  them. 

10.  -  SUTHERLAND  SIMPSON  and  PERCY  T.  HERRING.   -  Further  obsen>aiions 

on  the  intracellular  plasmatic  channels  of  the  liver. 

Intracellular  channels  in  direct  communication  with  the  bloodvessels  were  first 
described  by  Schafer  in   the  mammalian  liver  in  1902.  In  a  former  communication  (i) 

(i)  Journal  of  Physiol. t  xxxiii,   i8,   1905. 
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we  have  demonstrated  the  presence  of  these  channels  in  the  liver  cells  of  the  monkey, 
dog,  cat,  rabbit,  rat,  guinea-pig,  ferret,  hedgehog,  common  fowl,  pigeon  and  frog,  by 
injecting  them  with  carmine-gelatine  mass  from  the  aorta  in  some  instances,  and  from 
the  portal  vein  in  others  ;  and  we  have  proved  that  they  are  not  artefacts  produced  by 
injecting  under  excessive  artificial  pressures,  but  that  they  represent  natural  canals  within 
the  liver  cells. 

Since  that  time  (1905)  we  have  extended  our  observations  to  the  reptilia,  am- 
phibians and  fishes,  using  the  same  method  of  injection  at  a  pressure  not  exceeding 
that  of  the  natural  blood  pressure  of  the  animal,  and  we  have  succeded  in  every  case 
in  finding  some  of  the  injectio»  mass  within  the  liver  cells.  These  channels  or  spaces 
are  most  numerous  and  most  easily  injected  in  the  large  hepatic  cells  of  the  salamander 
(S.  maculosa);  they  are  smaller  and  less  abundant  in  the  eel  (Anguilla  vulgaris),  while 
in  the  lizard  (Lacerta  viridis)  and  the  snake  (Tropidonotus  natrix),  so  far  as  our  ob- 
servations have  gone,  we  find  them  to  be  fewer  in  number,  comparatively  finer  and 
more  difficult  to  inject  than  in  either  the  salamander  or  the  eel.  In  all,  the  injection 
has  the  appearance  of  rounded  or  irregular  masses  which  vary  in  size  considerably;  it 
shows  no  evidence  of  any  network  arrangement  such  as  it  presents  in  the  rat,  and  to 
a  less  extent  in  the  cat  and  rabbit.  In  all  the  specimens  we  have  examined  it  is  con- 
fined to  the  cytoplasm  of  the  cells  and  does  not  extend  into  the  nuclei,  although  it  is 
often  seen  in  close  contact  with  the  nuclear  membrane.  From  the  fact  that  we  have 
never  failed  to  find  these  intracellular  channels  in  any  of  the  animals  which  we  have 
investigated,  and  since  they  can  be  filled  with  injection  mass  at  a  pressure  not  exceeding 
the  normal  blood  pressure,  it  is  highly  probable  that  they  exist  naturally  in  the  hepatic 
cells  of  all  vertebrates. 

Discussions:  ScHÀFER,  Langley.  Herring, 


II.  -  O.  COHNHEIM.   —   Demonstration  on  einer  Duodenal fistel. 

Die  Entleerung  des  Magens  lasst  sich  am  besten  an  einer  Duodenalkaniile  beobach- 
ten,  die  gleichzeitig  Einspritzungen  in  das  untere  Duodenum  gestattet.  Anch  die 
Sekretion  von  Pankreassaft  und  Galle  lasst  sich  auf  diese  Weise  sehr  gut  demonstrieren. 
Fleisch  wird  im  Magen  fast  vollstàndig  peptonisiert  ;  in  groben  Stiicken  gegebenes 
Fleisch  verweilt  viel  lànger  im  Magen,  wird  aber  viel  griindlicher  verdaut,  als  fein 
gehacktes.  Auf  50  g  Fleisch  kommen  iiber  300  g  Magen-  und  Pankreassaft.  Brot  wird 
auch  weitgehend  verdaut,  doch  kommt  auch  reichlich  Festes  in  den  Darm.  Auf  21  g 
kommen  200  g  Verdauungssafte,  darunter  viel  mehr  Pankreassaft  und  Galle,  als  der  Aci- 
di tàt  des  Magensaftes  entspricht.  Die  Magenverdauung  endigt  mit  einer  Produktion  von 
schleimigem,  alkalischem  Sekret,  hàufìg  auch  mit  der  Sekretion  von  Speichel.  Wird  in 
den  vollen  Magen  Wasser  getrunken,  so  lauft  dieses  schnell  und  fast  ohne  sich  mit 
dem  sauren  Mageninhalt  zu  vermischen,  durch  den  Pylorus  ab,  nachher  setzt  die  normale 
Magenentleerung  wieder  ein.  Durch  Ermildung  des  Tieres,  andere  Stcirungen,  vor  al  lem 
pathologische  Zustànde  des  Darmes,  wird  die  Entleerung  des  Magens  um  Stunden  ver- 
zogert.  Andererseits  kann  bei  Erkrankung  des  Magens  saures  Sekret  ganz  fehlen,  ohne 
die  Gresamtverdauung  merkbar  zu  stOren.  Die  Verfiitterung  eines  Eiweisskorpers  an  einen 
Hund  und  Auffangen  aus  der  Duodenal  fi  stel  ist  die  vollkommenste  Mcthode,  Eiweiss 
zu  peptonisieren. 

Discussione:  Metzner,  Tobler. 
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12.  -  R.  METZNER.   —    Demonstration  mikroskopìscher  Preparate  von  Druseti. 

Durch  die  Untersuchungen  von  Biedermann,  Kuehne  und  Lea,  Langlev  u.  A. 
an  lebenden,  bezw.  iiberlebenden  Objekten  ist  festgestellt  worden,  dass  die  Schleim- 
dnisen,  ebenso  wie  manche  Eiweissdrùsen  in  der  Ruhe  kdrnergefiillte  Zellen  aufweisen. 
Zwischen  den  Kóraern  liegt  Protoplasma  ohne  Struktur.  Mit  beginnender  T&tigkeit 
werden  die  Kòrner  bei  der  Sekretbildung  verbraucht  derart,  dass  an  der  Zellbasis  eine 
kdmerfreie  Protoplasmazone  entsteht  (Basalzone);  diese  Zone  verbreitert  sich  nach  der 
Oberflàche  der  Zelle  zu  unter  entsprechender  Abnahme  der  SekretionskOmer.  Nach  anhal- 
tender  Tàtigkeit  ist  nur  noch  ein  oberflfichlicher  K6mersaum  vorhanden,  der  oft  auch 
an  den  SeitenflUchen  der  Zellen  herunter  zieht  —  damit  entsteht  um  das  Lumen  des 
Driisenalveolus  eine  Stemfigur  von  Kòrnern.  Zu  glcicher  Zeit  vergrSssert  sich  der  in  der 
Ruhezelle  meist  nicht  odcr  als  schmales,  zusammengedriìcktes  Ellipsoid  sichtbare,  basai 
I  legende  Kem;  er  wird  deutlich  als  Kugel  oder  in  Eiform.  Um  ibn  herum  liegen  kleine, 
stark  liehtbrechende  ProtoplasmakOrner  (perinuclefire  Kòmerzone).  In  fìxierten  Prftparaten 
waren  diese  Bilder  nicht  sichtbar,  da  die  angewandten  Reagenzien  (Alkohol,  Sublimat  etc.) 
die  Schleimzellenkòmer  zerstòrten,  und  ihren  Inhalt  z.  T.  auf  das  durch  die  Reagenzwir- 
kung  geronnene,  irKergranulàre  Protoplasma  niederschlugen,  wodurch  das  "  Schleimzel- 
lennetz*'  der  Autoren  entstand.  Langley  gelang  es,  durch  Os04-Dampf  die  Zellen  der 
GÌ.  submaxillarls  und  der  GÌ.  orbitalis  so  zu  fìxieren,  dass  ein  dem  Bilde  der  lebenden 
Zelle  gleichendes  Prfiparat  erhalten  wurde.  Die  Kòrner  (Mucigengranula)  liessen  sich 
durch  Methylenblau  fftrben. 

Ich  selbst  erzielte  solche  Preparate  durch  Fixierung  in  Osmium lòsungen,  die  mit 
2-4  ^/o  Kochsalzidsungen  berci  tet  waren  und  denen  etwa  ^/g  Volumcn  ges&ttlgter  Ka- 
liumbichromatldsung  zugesetzt  wurde.  Mit  Toluidinblau  nach  vorheriger  Beizung  in 
Eisenalaum  gefàrbt,  ergaben  sich  haltbare  PrSparate,  in  denen  die  Mucigengranula  blau 
bis  blauvioiett,  ihre  jùngeren  Vorstufen  blaugrun,  die  Protoplasmakómer  —  z.  B.  der 
perimicleàren  Zone  —  griin  gefàrbt  erschienen.  Eiweissdrùsen,  z.  B.  die  GÌ.  parotis  oder 
V.  Ebner*sche  Eiweis^szungendrùsen,  zeigten  nur  griine  Kòrner.  Da  wo  in  der  Parotis, 
wie  z.  B.  bei  sehr  jungen  Kàtzchen  —  ebenso  nach  Heidenhain  u,  A.  bei  Hunden 
—  Schleimzellen  oder  Komplexe  von  solchen.  vorkommen,  heben  sich  diese  mit  ihren 
blauen  Granulis  schLrf  von  den  seròsen  Zellen  ab;  da  bei  Kàtzchen  mit  zunehmendem 
Alter  die  Schleimzellen  an  Zahl  abnehmen,  so  ist  diese  Methode  recht  geeignet,  diese 
Abnahme  zu  demonstrieren  (Prap.  aufgestellt).  In  letzter  Zeit  fand  ich  in  der  GÌ.  buc- 
calis  ventral  is  der  Katze  ein  sehr  geeignetes  Objekt,  um  die  Abnahme  der  Mucigen- 
granula mit  in  Gang  tretender  Tàtigkeit  der  Drìise  an  Dauerpràparaten  darzustellen.  Die 
bauchigen,  mit  blauen  Kòrnern  dicht  gefùllten  Zellen  der  Ruhe-Driìse  verwandeln  sich 
durch  Saugen  des  K&tzchens  an  der  Zitze  oder  an  einem  Saugflàschchen,  ebenso  durch 
schwache  Pilocarpingaben  in  schmalere,  griine  Zellen,  die  nur  an  der  Oberflàche  einen 
blauen  Kòrnersaum  tragen.  Schnitte  durch  umfangreiche  DriisenstUcke  zeigen  zugleich 
auch  das  von  Heidenhain  u.  A.  geschilderte,  ungleichzeitige,  resp.  nur  in  einigen 
Lftppchen  erscheinende  "  in  Tàtigkeit  treten  *'  der  einzelnen  Dnisenpartieen.  Dies  erstreckt 
sich  auch  auf  die  einzelnen  Alveolen,  indem  solch  mit  "  t&tigen  "  granulaarmen  Zellen 
auch  hie  und  da  noch  mit  Granulis  gefiillte  Zellen  aufweisen  (Pràp.  aufgestellt).  Halt 
man  ein  junges  Kàtzchen  eine  Zeit  lang  unter  Atropin  (mehrmals  tàglich  subcutan  0,0005- 
0.00075-0,001  g)  und  làsst  es  dabei  nach  Belieben  Milch  trinken,  was  meist  nur  mit 
einer  gewissen  Anstrengung  von  seiten  des  Tieres  geschieht,  daher  auch  immer  eine 
Kòrpergewichtsabnahme    zu    konstatieren  ist   —   so  kann    man    eine    konstante   relative 
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Trockenheit  der  Mundhòhle  erzielen  ;  doch  sieht  man  immer  F&den  von  zilhem  Schleim- 
speichel,  wenn  man  dem  Tiere  das  Maul  aufsperrt.  Die  Toluidinblau-Drilsenpràparate 
—  ich  erwàhne  vornehmlich  wieder  die  GÌ.  buccal  is  ventralis  —  lassen  nun  wohl  Gra- 
nula erfiillte  Zellen  sehen  von  der  gewòhnlichen  blauen  Farbe,  aber  viele  der  Zellen 
zeigen  Entleerung  der  Granula  und  die  Lumina  der  Alveolen  resp.  Tubuli,  sowie  der 
kleinen  Speichelgange  sind  dicht  erfiillt  von  blauen  fàdigen  Massen,  in  denen  viele  blaue 
noch  erhaltene  Granula  liegen.  Man  hat  den  Eindruck',  als  ob  fortwàhrende  Zellentleer- 
ungen  vor  sich  gehen,  aber  unter  Flùssigkeitsmangel.  Ausserdem  bemerkt  man  eine 
Verkleinerung  der  Alveolen  und  Zunahme  des  interalveolàren  Gewebes  ;  in  den  Speicbel- 
gàngen  neben  den  blauen  Massen  auch  Haufen  von  Randzellen  mit  polymorphen,  griin 
getònten  Kernen.  An  vielen  Stellen  sieht  man  grosse  Eruptioncn  von  solchen  Zellhau- 
fen  in  das  Lumen  des  Speichelganges  ragen  ;  die  Wand  des  letzteren  klaift  an  den 
entsprechenden  Stellen.  Die  Bilder  erinnern  sehr  an  die  von  Maximow  gegebenen 
Beschreibungen  und  Abbildungen  von  Drilsen  mit  **  paralytischer  Sekretion  "  nach  Chorda- 
Durchschneidung. 

Die  Frage  der  Giannuzzi*  schen  Halbmonde  ist  in  neuerer  Zeit  von  Noll  an 
der  GÌ.  submaxillaris  des  Hundes  neu  studiert  worden  ;  auf  Grund  namentlich  iiberle- 
benden  Materials  kommt  er  zu  der  Ansicht,  dass  fiir  diese  Driise  die  Hebold-StOhr*  sche 
Phasentheorie  gelte.  Aehnliche  Befunde  konnte  ich  an  der  gleichen  Driise  der  Katze 
erheben.  Ich  will  hier  diese  Frage  nicht  im  Einzelnen  behandeln,  nur  ankniipfend  an 
ein  demonstriertes  Fràparat  erwàhnen,  dass  ich  bei  einer  Katze  nach  Zerstòrung  der 
Chorda  von  der  Bulla  ossea  aus  eine  Submaxillaris  ohne  Halbmonde  erhielt.  Da  ich 
vorlàufig  nur  iiber  einen  Versuch  verfilge,  so  mòchte  ich  iiber  Weiteres,  etwa  iiber  das 
Verhalten  der  Gegendrììse  mit  antilytischer  Sekretion  etc.  mich  nicht  iiussern.  (Pràp. 
aufgestellt). 

13.  -  MAYER.  —  Mécanisme  de  la  secretion  urina  ire. 

Discussione:   Demoor,    Mayer,    Henri,    Bottazzi. 

14.  -  DOYON.   —   Le'sion    rénales    determinées  par   V  oblation    ou    V  anemie    art  er  ielle 

du  Foie. 

15.  -  F.  H.  A.  MARSHALL  and  W.  A.  JOLLY.  —  On  the  results  of  ovarian  trans- 

plantation. 

The  ovaries  were  removed  from  a  number  of  rats  and  grafted  on  to  the  perito- 
neum or  into  the  kidneys  of  other  rats.  Only  a  small  proportion  of  the  grafts  survived, 
and  these  (excepting  in  one  case)  were  transplantations  into  animals  belonging  to  the 
same  litter  ais  the  rats  whose  ovaries  were  taken.  Ovulation  occurred  in  the  successfully 
transplanted  ovaries  during  the  breeding  season  and  typical  corpora  lutea  were  formed 
Furthermore,  it  was  found  that  whereas  the  uterus  showed  marked  evidence  of  atrophy 
after  removal  of  the  ovaries,  the  degenerative  process  was  arrested  by  a  successful  ova- 
rian graft,  notwithstanding  the  fact  that  the  latter  was  in  an  abnormal  position,  and 
had  lost  its  ordinary  nervous  connections.  Thus  in  one  case,  after  the  ovaries  of  a  rat 
had  been  removed  for  six  months,  the  uterus  was  very  degenerate,  whereas  in  another 
rat  in  which  a  homoplastic  ovarian  graft  on  to  the  peritoneum  had  been  effected  for 
the  same  period,  the  uterus  was  parfectly  normal. 

Discussione:  FoÀ,  Marshall. 
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16.  -  C.  C.  GUTHRIE.  Successful  Ovarian     Transplantation    in    Fowls.  (Read  by  E. 

P.  Lyon). 

For  these  experiments  white  fowls  and  black  fowls  of  selected  strains,  said  to  breed 
always  true  to  color,  were  purchased  from  the  best  dealers.  Some  hens  were  further  studied 
as  controls.  The  white  hens  mated  to  the  white  rooster  gave  always  pure  white  offspring. 
The  black  controls  gave  offspring  always  solid  black  on  the  dorsal  surface  and  always, 
after  the  first  moult,  also  solid  black  on  the  ventral  surface.  Very  rarely  one  of  the  con- 
trol black  offspring  showed  one  or  several  white  feathers  on  the  tip  of  the  wing.  No 
spotted  offspring  ever  resulted  from  breeding  white  to  white  or  black  to  black  in  the 
unoperated  animals.  The  ovary  of  one  pullet  (sister  of  the  white  controls)  was  transplanted 
to  a  black  pullet  (sister  of  the  black  controls),  and  viceversa.  Later  each  of  these  hens 
was  mated  successively  to  the  rooster  of  its  own  color  and  the  rooster  of  the  other  color. 
Abundant  fertile  eggs  were  layed  and  hatched. 

Results:  i*t  Black  hen,  carrying  "white"  ovar}\  bred  to  black  rooster  gave,  in 
about  equal  numbers,  ordinary  black  chicks  and  black  chicks  with  white  legs.  2°d  Black 
hen,  carrying  **  white  "  ovary,  bred  to  white  rooster  gave  about  equal  numbers  of  white 
and  spotted  chicks.  Tf-^  White  hen,  carrying  "  black  *'  ovary,  mated  to  white  xoo^Xitx  gave 
mostly  spotted  chicks  ;  some  pure  white  chicks  and  some  pure  black  chicks  also  resul- 
ted. 4th  White  hen,  carrying  *'  black  ovar}^  ",  mated  to  black  rooster  gave  uniformly 
spotted  chicks. 

Conclusions  :  i»'  The  ovaries  transplanted  in  these  chickens  seem  to  have  functioned 
in  a  normal  manner.  2°d  The  color  characters  of  the  resulting  offspring  seem  to  have 
been  influenced  by  the  foster  mother. 

Discussione:  FoÀ. 

17.  -   N.  LUNTZ.   —    Ueber  die  Milchsekretion  des  Schweines. 

Discussione  :  Kreidl. 

18.  -  STARLING.    —  Demonstration    of  groii'th    of  mammary   glands  produced  bei 

injection  of  foetal  extracts. 
Discussione  :  BoTTAZZl. 

19.  -  H.  E.  ROAF    and   M.    NIERENSTEIN.    —   The   physiological   Action    of  the 

Extract  of  the  hypobranchial  Gland  of  Purpura  lapillus  (l).  (With  demonstration 
of  microscopic  slides  and  tracings  of  blood  pressure). 

The  hypobranchial  gland  is  a  structure  of  unknown  function  situated  in  the 
mantle  of  mollusca.  In  Purpura  it  his  close  to  the  rectum  and  can  be  distinguished 
as  a  purple  streak  about  one  centimeter  long.  An  extract  was  made  by  dissecting  the 
glands  as  free  as  possible  from  the  surrounding  tissues  and  treating  them  with  boiling 
water  containing  a  trace  of  acetic  Acid.  This  extract  gives  an  olive  green  with  YtC\^; 
a  pink  with  NaOH  and  a  red  colour  with  KrulTs  reagent  (2).  These  colour  tests  cor- 
respond with  the  colours  given  by  extracts  of  the  suprarenal  capsules  but  there  is  a 
difference  in  that  they  take  an  appreciable  time  to  develop  and  last  for  some  time 
whilst  the    same  reactions    with  adrenalin  develop  immediately  and  fade  quickly. 

(i)  Proc,  Physiol.  Soc,  June  22nd  1907. 
(2)  Kriill  ;  Pharm,  Zeii,  lii,  115^   1907. 
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The  extract  when  perfused  through  frog's  blood  vessels  causes  constriction  and 
intraTenous  injection  causes  a  rise  of  blood  pressure  in  rabbits.  Histological  examina- 
tion of  material  fixed  in  Miiller's  solution  shows  cells  which  stain  brown.  This  brown 
coloration  does  not  correspond  with  the  <«  purple  »  gland  (which  under  the  microscope 
slons  the  presence  of  green  granules)  but  his  alongside  of  it. 

From  these  tests  it  is  supposed  that  there  is  a  substance  in  the  mantle  of  Pur- 
pura lapilltis  allied  chemically  and  physiologically  to  adrenalin. 

20.  -  W.  E.  DIXON  und  FRANK  E.  TAYLOR.    —   Ueher    die    Wirkung  von  Pla- 

centar-Kxtrakt. 

Frische  menschliche  Flacenten  wurden  kleingehackt  und  mit  absolutem  Alkohol 
extrahiert.  Das  filtrierte  Extrakt  wurde  zur  Trockne  eingedampft,  und  abermals  mit 
absolutem  Alkohol  ausgezogen,  filtriert  und  eingedampft.  Der  so  gewonnene  Rilckstand 
wurde  in  physiologischer  KochsalzlOsung  aufgenommen  und  intravenus  injiziert.  Es 
crwies  sich,  dass  diese  Substanz  eine  energische  ErbOhung  des  Blutdruckes  hervorrief, 
welche  genau  der  Wirkung  des  Adrenalins  entspracb.  Femer  bewirkte  sie  ch.irakteri- 
stische  Kontraktionen  der  glatten  Muskulatur  des  schwangeren  Uterus.  Die  chemische 
Natiir  des  wirksamen  Bestandteiles  wird  von  dem  einen  von  uns  (F.  E.  T.),  in  Gemein- 
schaft  mit  Dr.  O.  Rosenheim  naher  untersucht. 

21.  -   W.  PALLADIN.  —  Atmnng  der  Pflanzen  als    Summe    enzymatischer  Protesse, 

Die  vom  Verfasser  ausgearbeitete  Abtòtungsmethode  durch  niedrige  Temperaturen 
zeigt,  dass  Atmung  der  Pflanzen  besteht  aus  einer  Reihe  enzyraatischer  Prozesse.  Die 
Atmungskohlensaure  der  Pflanzen  hat  verschiedenen  Ursprung:  i)  Anaéroben  Enzyme. 
2)  Die  Kohlensiiure  der  Oxydationsprozesse  —  das  Resultat  der  Arbeit  der  Oxyda- 
tionsenzyme.  Die  lebenden  Samenpflanzen  bewirken  nur  bei  Vorhandensein  der  Kohlen- 
hydrate  Alkohoibildung  ;  bei  Abwesenheit  der  Kohlenhydrate  ist  dagegen  die  anaerobe 
Atmung  dieser  Pflanzen  eine  COj-Produktion  ohne  Alkohoibildung.  Anaerobe  Atmung 
verschiedcner  erfrorener  Pflanzen,  auch  bei  Vorhandensein  der  Kohlenhydrate,  hat  mit 
Alkoholganing  nichts  zu  tun. 

Die  Farbenreaktionen  der  Peroxydase  sind  kompliziert.  Durch  die  Anwendung 
▼on  gereinigter  Peroxydase  wird  meistens  die  entsprechende  Farbenreaktion  noch  nicht 
hervorgerufen  :  es  bedarf  noch  der  Anwesenheit  von  mindestens  einem  Stoffe.  Verschie- 
dene  Stoffe  kdnnen  die  Farbenreaktion  verstàrken  oder  hemmen,  bezw.  total  vemichten. 
Die  merkwiirdige  Fàhigkeit  der  Hefe,  Alkoholganoig  bei  vollem  Luftzutritt  her\orzu- 
rufen,  fìndet  ihre  Erklàrung  darin,  dass  Hefe  iiber  eine  ganz  unbedeutende  Menge  der 
oxydierenden  Enzyme  verfugt.  Die  Peroxydase  existiert  nur  in  sehr  geringer  Menge  bei 
Aspergillus  niger.  Die  Oxydationsprozesse  kommen  also  bei  diesem  typischen  Aerobe 
nicht  auf  dieselbe  Weise  wie  bei  hòheren  Pflanzen  zu  Stande. 

Discussione:  STERN,  PalladIN. 

22.  -    CHRISTIAN    BOHR.    —   Ueher    die    Ausscheidung   der    Kohlensdure    in    den 

Lungen. 

'  Die  ersfe  Gruppe  der  mitzuteilenden  Untersuchungen  umfasst  Versiiche,  welche 
im  Prinzip  sich  denjenigen  anschliesscn,  die  ich  friiher  ttber  diese  Frage  verciffentlicht 
habe.  Sie  zeigen  in  Uebereinstimmung  mit  den  àlteren  Versuchen,  dass  in  mehreren 
Fallen  die  COj-Spannung  im  Biute  niedriger  ist  als  in  der  Alveolenluft,  und  dass  somit 
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eine  spezìfìsche  Wirksamkeìt  der  Lunge  bei  der  Kohlensaureausscheìdang  anzunehmen 
ist.  Beispiel  :  Bei  einem  Hande  waren  die  Werte  der  Kohlensàurespannungen  in  der 
Alveolenluft  25,9  Mm.;  im  Biute  vom  rechten  Herzen  25,9  Mm.;  im  Arterienblute 
16,8  Mm.  Die  ausgeschiedene  Kohlensàure  ist  somit  in  diesem  Fall  in  toto  in  eìne 
dem  Druckgefàlle  entgegengesetzte  Richtung  gewandert. 

In  den  Versuchen  der  zweiten  Grnppe  atraen  die  beiden  Lungen  des  Versuchs- 
tieres  getrennt  jede  fùr  sich,  indem  ein  Lungenkateter  in  dem  rechten  Hauptbronchus 
angebracht  ist.  Die  Einatmungsluft  ist  fùr  die  linke  und  rechte  Lunge  verschieden 
bezw.  atmospharische  Luft  und  ein  Gasgemisch,  e.  8  %  Kohlensàure  enthaltend.  Die 
COj-Spannung  der  Alveolenluft  ist  unter  solchen  Umstànden  in  jeder  der  Lungen  selbst- 
verstandlich  eine  verschiedene  ;  es  fìndet  aber  nichts  desto  weniger  in  beiden  Lungen 
eine  Kohlensàureausscheidung  statt.  Wàhrend  einer  in  dieser  Weise  hervorgerufenen 
getrennten  Atmung  der  beiden  Lungen,  zeigen  sich  die  Bedingungen  fur  den  Nachwcis 
der  aktiven  Kohlensàureexcretion  besonders  gùnstig,  indem  die  COj-Spannung  des  rechten 
Herzblutes  bedeutend  niedrlger  ist  als  die  COj-Spannung  in  der  Alveolenluft  derjenigen 
Lunge,  welche  die  kohlensàurereiche  Luft  einatmet. 
Beispiel.  Bei  einem  Hunde  fand  man  : 

Fùr  die  rechte  Lunge;  Einatmungsluft  8,80%  CO^;  Ausatmungsluft  9*54^0 
COj  ;  COj-Spannung  der  Alveolenluft  70  Mm. 

Fùr  die  linke  Lunge:  Einatmungsluft  0,04%  COj,-  Ausatmungsluft  3,67  <*/q  CO»; 
CO;-Spannung  der  Alveolenluft  30  Mm. 

Im  Biute  des  rechten  Herzen  war  die  COj-Spannung  31   Mm. 

Die  Ausscheidung    der    Kohlensàure    in  der    rechten    Lunge,  hat    somit  gegen 
einen  Druck  von  mindestens  39  Mm.  stattgefunden. 

23.  -  AUGUST  KROGH.  —   On  the  ionometrìc  determination  of  gases  in  blood  and 

other  fiuids. 

In  gas-tonometers,  as  constructed  hitherto,  relatively  large  quantities  of  gas  have 
been  employed  necessitating  the  passage  of  several  liters  of  the  fluid  under  examination 
along  the  walls  of  the  tonometer.  I  use  a  gas-bubbly  of  3 — 6  cubic-millimeters  su- 
spended in  the  fluid.  Perfect  equilibrium  can  then  be  obtained  in  5 — 10  minutes  with 
only  10  —  20  cc.  of  the  fluid,  irrespective  of  the  initial  composition  of  the  gas  in  the 
bubble. 

The  analysis  of  the  minute  gas-bubble  is  performed  in  a  detachable  part  of  the 
micro-tonometer  and  can  be  carried  out  in  about  5  minutes  with  an  accuracy  of  0.2  "/q. 

The  method  has  been  devised  and  used  principally  for  the  tonometric  determina- 
tion of  carbon-dioxide  and  oxygen  in  arterial  and  venous  blood. 

Discussione  :   MiJLLER,    HENDERSON,    KROGH. 

24.  -  T.  G.  BRODIE   and   CULLIS.   —    An  apparatus  for  the  analysis  of  the  Gases 

in  small  quantities  of  saline  solution, 

25.  -  T.  G.  BRODIE  and   H.   VOGT.   —    The  Gaseous  Exchanges  of  the  Small  Inte- 

stine during  the  Absorption  of  Sodium  Chloride  Solutions  of  varying  strengths. 

The  method  employed  in  these  experiments  is  the  same  as  that  described  in  the 
corresponding  experiments  for  peptone  absorption.  A  comparison  has  been  made  between 
the  gaseous  exchanges  when  absorption  of  distilled  water,  physialogical  salt  solution  and 
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sodium  chloride  solutions  of  greater  and  less  coucentrations,  is  taking  place.  As  a  result 
of  18  experiments,  we  find  that  the  mean  gaseous  exchange  of  the  intestine  in  a  resting 
condition  amounts  to  0,0233  cc  of  oxygen  absorbed  per  g  per  min.  and  of  0,0188  cc 
of  carbon  dioxide  per  g  per  min.  During  the  absorption  of  distilled  water,  the  oxygen 
intake  is  always  greatly  increased  (from  100  °/q  to  240  °/o).  When  physiological  saline 
is  beeing  absorbed,  there  has  also  been  an  increased  oxygen  intake  in  every  experiment, 
varying  from  50  ^/q  to  144  ^/^  of  the  original  resting  value.  When  absorption  of  sodium 
chloride  solution  of  greater  concentration  than  that  of  the  blood,  is  taking  place,  there 
is  again  an  increase  in  the  oxygen  comsumption  varying  from  34  %  to  81  %.  The 
maximum  rate  of  oxygen  intake  usually  occurs  between  the  tenth  and  thirteenth  minutes 
after  injection  and  then  slowly  falls  off.  This  also  corresponds  approximately  with  the 
period  at  which  the  maximum  rate  of  absorption  occurs.  In  all  experiments,  with  the 
exception  of  two  in  which  distilled  water  was  inserted  in  the  intestine,  there  was  a 
considerable  increase  in  the  rate  of  blood-flow  as  soon  as  absorption  commenced.  In 
the  experiments  with  physiological  saline  solution  the  increase  in  rate  varied  from  20  % 
to  66  %  of  the  initial  value.  During  absorption  of  more  concentrated  sodium  chloride 
solutions  the  increase  varied  from  47  Vo  *o  ^^^  %. 

With  respect  to  the  discharge  of  carbon  dioxide,  there  has,  as  a  rule,  been  an 
increase  during  absorption  which  however,  was  not  in  so  high  a  proportion  as  the 
oxygen  increase.  In  other  instances,  especially  during  absorption  of  more  concentrated 
solutions  a  decrease  in  the  amount  of  carbonic  acid  excreted  has  been  observed.  In  some 
instances  the  excretion  has  almost  entirely  ceased.  There  is  evidence  that  this  decrease 
is  due  to  the  secretion  of  an  alkaline  fluid  into  the  intestine. 


26.  -  T.  G.  BRODIE,  W.  C.  CULLIS  and  W.  D.  HALLIBURTON.    -    The  Gaseous 
Exchanges  of  the  Small  Intestine  during  the  Absorption  of  Witters  Peptone. 

In  these  Experiments  a  long  loop  of  the  upper  portion  of  the  small  intestine  is 
isolated  and  the  superior  mesenteric  vein  is  freed  for  about  2  cms.  where  it  lies  under 
the  mesenteric  glands,  as  in  the  method  employed  by  one  of  us  (T.  G.  B.)  for  the  de- 
termination of  the  rate  of  blood  flow.  One  of  the  largest  of  the  tributary  veins  entering 
the  main  vein  at  this  spot  is  next  cannularised  to  serve  for  the  collection  of  the  sam- 
ples of  venous  blood,  issuing  from  the  isolated  loop  of  intestine.  The  intestine  is  next 
well  washed  out  with  warm  saline,  carefully  emptied,  and  a  large  cannula  is  tied  into 
each  end.  It  is  then  inserted  into  an  oncometer  where  it  is  allowed  to  remain,  carefully 
protected,  for  half  an  hour  before  the  first  observations  are  taken,  At  the  end  of  that 
time,  the  rate  of  blood  flow  is  determined  and  venous  and  arterial  samples  are  taken  (the 
latter  from  the  carotid).  The  solution  of  peptone  (usually  100  cc  of  a  10  %  solution 
warmed  to  body  temperature)  is  then  injected.  Three  further  samples  of  blood  are  taken, 
the  first  at  the  end  of  10  minutes  the  second  at  the  end  of  30  minutes  and  the  last  at  the 
end  of  the  hour.  Determinations  of  the  rate  of  blood  flow  are  taken  immediately  before 
each  pair  of  withdrawals. 

The  blood  is  collected  in  small  tubes  into  which  a  known  quantity  of  a  solution 
containing  i  '^/q  hirudin  and  4  ^/q  potassium  oxalate,  has  been  introduced.  The  gases 
^vere  determined  by  means  of  the  Haldane-Barcroft  method,  duplicate  analyses  being 
inade  in  each  instance. 
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The  following  table  gives  the  results  of  a  typical  experiment  : 

Rate  of  Flow  Gaseous  Exchange 

Oj  "/q  CO,  ".'0  pe^r  K™*«  P*'  ™**>-         P®*"  Jn™«  P«f  "*»"• 

O,  CO, 

Period  I  ven.:  t  18,37  29»34  ) 

(Before  *    .       1  1                          }                0»392    CC                    0,OII                     0,028 

).  \.    ,  Art.:/  21,06  22,19* 

injection)  \                                  ^   ] 

Period  II     Ven.:  (   18,70         27,07  ) 
(lomins.  after     .    ,        J  ,^,5,         ,  5  0,793    CC  0,023  9,001 


9,926  CC  0,017  0,033 


In-::;;;)  Art.:(».3s(?)  26.94 

Period  III    y^n  .  ^    ,g_g^         ^^  ^^ 

C30  mins.  after     -    ^       '  •: 

^.  .     .    ,       Art.  :  i   21.64         29,05 

injection)  \  ^  ^»    j 

Period  IV  ven.:(  16,97  30,15)                                                    ^ 

(60  mins.  after  .    ,       <                                   oJ                 ^'427                           0,036                    0,025 

...     ,  Art.  :  }  25,51  24,18  \ 

injection)  ^      j'j                t»         ^ 

The  original  100  cc  of  solution  contained  1,400  grms  N.  At  the  end  of  19  mins, 
25  CC  were  removed  from  the  intestine.  This  fluid  contained  0,350  grms  N.,  15  mins, 
later  a  further  10  cc  of  fluid  was  removed.  This  contained  0,139  grms  N.  At  the 
conclusion  of  the  experiment  the  intestine  contained  30  cm^  of  fluid  with  a  N  content 
of  0,483  grms.  Thus  the  total  quantity  of  N  recovered  amounted  to  0,972  grms  giving 
an  absorption  of  0,428  grms  during  the  hour  or  rather  less  than  Yj  of  the  total  amount 
injected. 

27.  -  JOSEPH  BARCROFT.  —  Certain  poi 'Us  related  to  the  Blood  Gas  exchangf 
of  the  submaxillary  gland  of  the  Cat  during  Stimulation  of  the  Cervical  sym- 
pathetic nerve, 

(i)  The  oxygen  exchange  in  i  cc.  of  blood  coming  from  the  submaxillary  gland 
during  stimulation  of  the  sympathetic  may  be  compared  with  that  of  1  cc.  of  ar- 
terial blood  since  there  is  no  water  taken  from  the  blood  when  the  sympathetic  is 
stimulated. 

(2)  The  carbonic  acid  given  out  by  the  gland  may  be  divided  into  A  that  given 
to  the  Blood  and  B  that  given  to  the  saliva.  Since  the  flow  of  saliva  stops  after  about 
20  seconds  it  is  impossible  to  arrive  at  any  definite  figure.  The  apparent  output  per 
min.  would  differ  according  to  the  time  taken  for  the  observation. 

(3)  When  stimulating  the  sympathetic  intermi ttantly  */j  a  minute  after  the  se- 
cretion has  stopped  the  blood  flow  is  about  the  same  as  with  the  normal  gland.  There 
is  a  great  decrease  in  the  amount  of  COj  given  out  with  a  most  very  slight  increase 
of  oxygen  taken  in.  These  changes  do  not  favour  the  theory  that  the  sympathetic  is  a 
trophic  nerve. 

(4)  Immediately  after  the  secretion  has  stopped  there  is  a  considerable  augmen- 
tation of  the  blood  flow  for  a  short  time.  This  might  be  due  to  dilator  fibres  in  the 
sympathic  or  to  the  effect  of  metabolites  produced  by  the  secretion  acting  on  the  vessels. 

(5)  Ergotoxin  destroys  the  nerve  endings  of  sympathetic  fibres  (Dale)  but  not  those 
of  the  Chorda  Tympani.  On  the  salivary  gland  Ergotoxin  produces  effects  in  three 
stiges.  First  the  vaso  constriction  goes.  The  flow  of  saliva  remains  as  before  but  unaug- 
mented,  followed  by  the  same  tnmsient  dilation  of  the  vessels.  This  suggests  that  there 
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are  no  fibres  similar  to  chorda  fibres  otherwise  the  flow  of  saliva  and  dilation  would  be 
continuous.  (2)  The  flow  of  saliva  goes  and  the  transient  dilation  is  much  reduced  and 
shortly  (3)  it  goes.  The  transient  dilation  is  due  to  the  metabolic  activity  of  the  gland. 

(6)  By  the  time  Ergotoxin  has  had  its  full  effect;  the  oxygen  exchange  of  the 
gland  is  unaffected  by  sympathetic  stimulation. 

(7)  The  above  facts  negative  the  theory  that  the  difference  between  the  chorda 
and  the  sympathetic  is  due  only  to  the  effect  of  the  nerves  on  the  blood  vessels. 

28.  -  W.  HEUBNER.  —   Ueber  ein  Pfeilgift  aus  Deutsch-Sudwesi-Afrika, 

D.IS  Gift  einiger  Pfeile,  die  von  Buschm&nnern  der  Wùste  Kalahari  stammten, 
wurde  pharmakologisch  und  chemisch  untersucht,  soweit  es  das  geringe  Material  erluubte. 
Die  wirksame  Substanz  erwies  sich  als  ein  wasserlòsiicher,  alkoholunldslicher,  nicht 
dialysierender  KOrper  ;  sie  konnte  von  dem  anfànglich  anhaftenden  peptonartigen  Kdrper 
getrennt  werden  durch  Behandeln  mit  Metaphosphorsàure  in  konzentrierter  Kochsalzlo- 
sung  ;  die  gereinigte  Substanz  gab  weder  Biuret-  noch  Millonsche  Reaktion  und  war 
in  einer  Dosis  von  1,5  mg  pro  kg  Kaninchen  tdtlich.  Das  Gift  wirkt  stark  hàmolytisch, 
sowohl  in  vitro  wie  im  Organismus.  Daher  ist  bei  intravenoser  Applikation  geringer 
Dosen  das  erste  Symptom  starkc  Hamoglobinurie.  Dazu  kommt  bei  hòheren  Dosen 
langsam  zunehmende  Schwfiche  und  allgemeine  Làhmung,  kurz  vor  dem  Exitus  treten 
regelmlssig  sehr  heftige  sprungartige  Kràmpfe  auf,  die  das  Tier  durch  den  ganzen  K&fig 
schleudem  (keine  blossen  Erstickungskrampfe).  Hohe  Dosen  kònnen  schon  nach  5  Mi- 
Buten  unter  heftigsten  Krftmpfen  tCten.  —  Subkutane  Applikation  des  Giftes  fdhrt  bei 
entsprechend  hOheren  Dosen  zu  denselben  Symptomen.  Ausserdem  aber  erzeugt  sie 
furchtbare  und  enorm  ausgebreitete  Entzfindungen  mit  stinkender  Abscessbildung. 

Die  pharmakologischen  und  chemischen  Eigenschaften  des  Giftes  zeigen  manche 
Aehnlichkeit  mit  dem  Bienengift.  —  Mit  grOsster  Wahrscheinlichkeit  ist  anzunehmen, 
dass  das  untersuclite  Gift  aus  Larven  des  Kàfers  Diamphidia  locusta  hergestellt  ist,  da 
diese  nach  dem  Bericht  von  Reisenden  zur  Vergiftung  von  Pfeilen  bei  manchen  Bu- 
schmannern  verwandt  werden,  und  die  Wirkungen  solcher  K&ferlarvenextrakte  nach 
Boehms  Untersuchungen  mit  denen  des  Pfeilgifts  vollkommen  ùbereinstlmmen. 

Discussione:  M'ÙLLER  Heubner. 

29.  -  A.  MEDINA.  —  Action  methemo globi sant  des  antermiques  analge'siques  (Assente). 

30  -  BIERRY.  —  Degre'  de  spe'cificite'  des  Serums  he'patotoxiques  et  néphrotoxiques. 
Discussione:  HENRI. 

31.  -  JEAN  GAUTRELET.  —  Action  physiologique  de   quelques  couleurs  d^ aniline. 
(En  collaboration  avec  H.  Gravellar). 

Les  couleurs  d'aniline  se  peuvent  diviser  en  colorants  actifs  et  inactifs.  Les  co- 
lorants actifs  (bleu  de  methylene,  violet  de  méthyle,  eosine,  rouge  neutre)  manifestent 
leur  activité  sur  la  nutrition  (abaissement  de  Tazote  total),  sur  le  rein,  sur  le  foie  (di- 
minution de  l'uree).  Les  colorants  inactifs  traversent  Torganisme  sans  produire  de  tels 
e£fets.  A  considérer  l'élimination  urinaire,  certains  colorants  passent  dans  Turine,  en  na- 
ture ou  chromogène,  d'autres  non.  La  presence  de   sulfo-conjugués   constante    dans   les 
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urines  après  injection  ou  ingestion  de  colorants  non  éliminés  en  nature  ou  à  l*éut  de 
chromogène,  indique  le  ròle  du  foie  dans  leur  transformation.  L'ablation  du  foie  fait 
d*aillcurs  apparai  tre  le  chromogène  dans  les  urines  où  elle  n*était  décelable  auparavaot. 
Enfìn  nous  avons  vu  qu*il  y  avait  un  rapport  en  tre  la  dose  active  et  la  dose  toxique  d'un 
colorant.  Ces  notions  sont  intéressantes,  pour  1 'exploration  fonctionnelle  des  organes  en 
clinique;  nous  les  avons  utilisées  pour  Tétude  des  suppressions  phjrsiologiques  des 
glandes  (plexus  choroldes).  Elles  sont  une  contribution  à  Tétude  generale  de  Taction 
des  solutions  coUoIdales  sur  les  colloldes.  (Nature  colloidale  des  teintures  d'aniline  et 
du  protoplasme). 

Discussióne:  HENRI,  Gautrelet. 

32.  -  JEAN  GAUTRELET.  —  De  V action  sur  le  ccsur  de  certains   ions  métalliquc^ 

dissocies  de  leurs  chlorures  et  introduits  par  e'iectrolyse  dans  V organisme. 

De  la  complòxité  des  phénomènes  observes  à  la  suite  de  Tintroduction  dans  Por- 
ganisme,  des  ions  métalliques,  dissocies  par  electrolyse  de  leurs  chlorures,  nous  pouvons 
tirer  quelques  conclusions  relativement  à  leur  action  sur  le  coeur.  Le  potassium,  le  cuivre. 
le  mercure  sont  essentiellement  des  poisons  de  la  fibre  myocardique.  lis  ne  moditieni 
que  sccondairement  Tappareil  nerveux  du  coeur.  Le  magnesium,  au  contraire,  arréte  celui- 
ci  exclusivement  par  Tintermédiaire  de  l*appareil  frénateur.  Le  fer  ***  (dissocié  du  per- 
chlorure)  parahse  le  myocarde  et  intoxique  le  système  nerveux.  Le  calcium  et  le  fer  *' 
(du  protocbiorure)  sont  avant  tout  des  ions  toniques  du  myocarde;  à  forte  dose  ce  sont 
des  poisons  nerveux.  Le  sodium  et  Targent  sont  relativement  indifférents  pour  le  coeur, 
cependant  le  sodium  sui  van  t  la  dose  agirai  t  plus  ou  moins  favorablement  sur  la  fibre 
musculaire  cardiaque,   Targent  au  contraire,  sur  Tapparci  1  nerveux. 

33.  -  MARIO  CAMIS.   —    Influenza    del   sangue  sull'azione  fisiologica   di  alcune  so-- 

stanze. 

Il  metodo  del  cuore  isolato  di  mammifero,  oltre  che  per  lo  studio  della  funzione 
cardiaca  propriamente  detta,  può  essere  utilissimo  quando  si  voglia  studiare  Tazione 
fisiologica  di  alcune  sostanze  prendendo  come  reagente  biologico  il  cuore  stesso  ;  il 
metodo  suddetto  ha  sopra  tutti  gli  altri  il  vantaggio  che  permette  di  escludere  dai 
quadro  dei  fenomeni  sperimentali  tutti  i  fattori  extracardiaci,  che  verrebbero  altrimenti 
ad  intralciare  ed  oscurare  i  risultati  della  ricerca.  Nelle  esperienze,  delle  quali  faccia 
cenno  qui,  mi  si  è  mostrata  Tutilità  di  poter  analizzare  Tazione  del  sangue  sopra  so- 
stanze che  hanno  una  riconosciuta  influenza  sulla  funzione  cardiaca.  La  caffeina  e  la 
teobromina  sciolte  in  liquido  di  Ringer-Locke  e  circolanti  attraverso  il  sistema  coro- 
nario di  un  cuore  di  mammifero,  deprimono  notevolmente  la  sua  attività  e  conducono 
perfino  all'arresto  diastolico  dell'organo.  Questo  fatto  contraddice  tutte  le  ricerche  pre- 
cedenti, secondo  le  quali  coteste  xantine  metilate  hanno  un'azione  cardiocinetica,  o 
per  lo  meno  determinano  un  aumento  nella  frequenza  sistolica.  La  contraddizione  si 
spiega  osservando  che  la  caffeina  e  la  teobromina  provocano  un  aumento  nell'attività 
del  cuore  quando  al  liquido  di  RingerLocke  si  aggiunga  una  anche  piccola  quantità 
di   snnj^ue. 

È  dunque  il  sangue,  che  trasforma  in  azione  eccitante  Tazione  deprimente  di  queste 
basi  puriniche.  Sulla  natura  di  questa  azione  del  sangue  getta  qualche  luce  il  fatto  che 
i  prodotti  della  riduzione  elettrolitica  delle  sostanze  in  questione  (desossicaffeina  e  de^ 
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sossiteobromina)  hanno  un'azione  eccitante  sul  cuore  anche  se  sciolte  in  liquido  di 
RiNG£S.-LocK£  ;  e  d'altra  parte  sostanza  ridotta,  e  sostanza  non  ridotta  hanno  un'azione 
uguale  quando  siano  in  presenza  di  sangue.  Non  è  dunque  fuor  di  luogo  l'ipotesi  che 
il  sangue  possa  avere  sui  corpi  purinici  studiati  un'  energica  azione  riduttrice  ;  e  resta 
fuor  di  dubbio  che  esso  ha  il  potere  di  trasformare  l'azione  fisiologica  di  determinate 
sostanze  sul  cuore,  da  deprimente  in  eccitante. 
Discussione:  KOCHMANN,  Camis. 

34.  -  M.  KOCHMANN.  —   Ueber  die  Natur  der  ausgeatmet^n  Ddmpfe  nach    intra- 

venoser  Injektion  von  Phosphordl  bei  Kaninchen  und  Hunden,  (Mit  Experiment). 

Injiziert  man  Kaninchen  oder  Hunden  einige  cera  1-2  %  PhosphorSls  in  cine 
Vene,  so  stossen  die  Tiere  nach  wenigen  Sekunden  schon  dicke  Nebelwolken  aus. 
Dieses  Phànomen  ist  seit  langem  bekannt,  fìndet  aber  kaum  irgendwo  Erwàhnung.  Die 
ausgeatmeten  Wolken  sind  nicht,  wie  man  annehmen  kdnnte,  Phosphordàmpfe,  odei 
gasfòrmige  Phosphoverbindung,  sind  Wasserdàmppe.  welche  sich  um  ein  kleines  Teil- 
chen  Phosphoroxyd  kondensieren.  Das  Phosphoròl  bleibt  zum  Teil  in  den  Lungenka- 
pillaren  sitzen,  und  der  in  ihm  gelaste  Phosphor  durchdringt  in  DampfForm  die  KapiU 
laren  und  die  Alveolenwand,  um  in  den  Alveolen  in  Kontakt  mit  dem  SauerstofF  der 
atmosphàri-Luft  eine  Oxydation  zu  erleiden. 

35.  -  M.  KOCHMANN.  —  Die   Verdnderungen  der  anorganischen  Gewebsbestandteile 

bei  phosphorbehandelten  Tieren, 

Kaninchen,  welche  l&ngere  Zeit  gròssere  oder  kleinere  Gaben  von  i  ^/^  Phosphoròl 
subkutan  erhalten  haben,  zeigen  auffàllige  Abweichungen  in  der  Zusammensetzung  der 
anorganischen  Gewebsbestandteile  im  Vergleich  zu  normalen  Kontrolltieren.  Hervorzu- 
heben  sind  die  Verànderungen  des  Kalkgehaltes  in  den  Muskein,  der  Leber,  dem  Herzen 
und  den  Knochen.  In  den  letzteren  handelt  es  sich  um  eine  Anreicherung  von  Kalksalzen 
(phosphorsaurer  Kalk).  Da  gleichzeitig  der  Eisen-,  Kalium-  und  Natriumgehalt  in  den 
Knochen  steigt,  so  darf  die  Zunahmé  der  Kalksalze  auf  einen  mit  Hyperàmie  verbun- 
denen  aktiven  Voigang  im  knochenbildenden  Periost  und  Mark  ungezwungen  zuriickge- 
fì&hrt  werden.  Der  Phosphor  ubt  also  nicht  nur  auf  den  noch  nicht  feitigen  Knochen, 
sondem  auch  auf  den  des  erwachsenen  Tieres  einen  "  formati ven  "  Reiz  aus.  Dieso 
Versachscrgebnisse  liefem  eine  weitere,  wesentliche,  experi mentelle  Stiitze  fiir  die  An- 
wendung  des  Phosphors  in  der  Therapie  von  Anomalien  der  Knochenneubiidung.  Ein- 
zelheiten  in  der  VerdfTentlichung  in   Pfliigers  Arckiv. 

Discussione:  Rosemberger,  Robert,  Rost,  Fr.  Muller,  Kochmann. 

36.  -  GRAHAM  LUSK.  —   Metabolism  in   Phosphorus  Poisoning. 

There  is  no  reduction  in  the  metabolism  of  a  fasting  dog  after  the  administration 
of  phosphorus,  but  rather  an  increase  in  the  metabolism,  and  this  is  to  the  fever  and 
perhaps  to  the  specific  dynamic  action  of  the  increased  proteid  metabolism  in  the  sense 
of  JRubner.  The  creatinin  output  is  quite  constant  and  is  independant  of  the  total  ni- 
trogen eliminated. 

Discussione:  De  Rey-Pailhade,  Kochmann,  Fr.  Muller. 
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37.  -  E.  KEHRER.  —   Pharmakologische   Versuchg  am  uberUbumUn   Ut&rus. 

Herr  E.  Kehrer  demonstriert  automatischen  Contractionen'des  ùberlebenden  Kat- 
zen-Utenis.  Uterushorn,  Cervix  und  Vagina  fùhren  verschiedenartige  Bewegungen  aus, 
das  Uterushorn  pendelfdrmige  Contractionen  wie  der  Darai,  die  ununterbrochen  weit 
iiber  12  Stunden  in  gleicher  Intensitàt  andauern.  Dieser  letztere  Typus  àndert  sich  Ende 
der  I.  Schwangerschaftswoche. 

K.  zeigt,  wie  die  Contractionen  durch  Mutterkornpràparate  ev.  bis  zum  TeUnus 
angeregt,  durch  Adrenalin  und  Nikotin  gehemmt  werden,  und  wie  merkwùrdigcrweisc 
Ende  der  ersten  Schwangerschaftswoche  beim  Katzen-Ulerus  eine  Aenderung  dieser 
Reaktion  eintritt,  indem  beide  Pr&parate  intensivste  Erregung  hervorrufen.  An  Hand 
einer  Tabelle  wird  nachgewiesen,  dass  der  iiberlebende  Katzen-Uterus  das  beste  Wert- 
bestimmungsobjekt  fiir  Mutterkornpràparate  ist.  Die  physiologische  Prtìfung  derselben 
bedeutet  eine  Unabhàngigkeitserklàrung  von  den  Wertangaben  der  Fabriken.  Der  ùber- 
lebende  Kaninchen-Uterus  dient  zum  Nachweis  kleinster  Mengen  von  Nebennierenex- 
trakten  ;  sie  rufen  noch  eine  Erregung  der  Contractionen  hervor  bei  einer  Verdùnnung 
von   I  :   100  Milion. 

38.  -  C.  DELEZENNE.  —  Experiences  relatives  à  V activation  du   Sue   pancre'atique 

par  les  sels  de  calcium, 

Cette  demonstration  a  pour  but  de  mettre  en  evidence  les  principaux  faits  suivants  : 
a)  Le  sue  pancréatique  inactif  additionné,  à  dose  convenable,  d'un  sei  soluble 
de  calcium,  et  porte  a  Tétuve,  acquiert,  à  un  moment  donne,  la  proprietà  de  digérer 
énergiquement  Tovalbumine  coagulée.  b)  L'activation  ne  se  realise  qu'après  un  temps 
perdu  plus  ou  moins  considerable  et  se  produit  toujours  brusquement.  e)  I^e  sue  active 
peut-étre  prive  (par  dialyse  ou  addition  d'oxalate  d'ammoniaque)  de  la  chaux  soluble 
qu'il  renferme  sans  perdre  en   aucune   fa9on    les   propriétés    nouvelles   qu*il  a  acquises. 

d)  Le  phénomène  de  ^activation  est  influence  à  un  haut  degré  par  la  nature  physique 
des  parois  avec  lesquelles  le  sue  est  en  contact  (action  empèchante  de  la  paroi  parafìlìnée). 

e)  Les  sels  de  chaux  sont  spécifìques.  L*action  très  irrégulière  et  souvent  peu  marquee 
des  sels  d'autres  métaux  bivalents  n'appartieni  pas  en  propre  à  ces  derniers.  Les  sels  de 
Sr,  Ba  et  surtout  ceux  de  Mg  n'agissent,  en  efFet,  qu'en  rendant  efficaces,  dans  certaines 
conditions  determinées,  les  faibles  doses  de  chaux  contenues  dans  la  plupart  des  sues 
pancréatiques  naturels.  /)  Les  sues  dialysés,  dans  de  bonnes  conditions,  vis-à-vis  de  la 
solution  physiologique  de  NaCl,  restent  toujours  inactifs  en  presence  de  quantités,  méme 
considerables,  de  sels  de  Mg,  Sr  et  Ba.  Les  sels  de  Ca  agissent  toujours,  au  contrai  re, 
sur  les  mémes  sues,  à  dose  presque  infinitesimale,  g)  En  méme  tant  que  la  propriété  de 
digérer  l'albumine,  le  sue  pancréatique,  soumìs  à  l'action  des  sels  de  calcium,  acquiert  le 
pouvoir  de  coaguler  le  lait.  h)  Le  lab  et  la  trypsine  se  forment  dans  les  mémes  conditions 
et  apparaissent  simultanément.  Leur  étude  peut  étre  faite  d'une  fa^on  parallèle  en  utilisant 
simplement  le  lait  comme  réactif.  Prive  de  la  chaux  qu'il  renferme,  le  sue  active  digère  le 
lait  sans  le  coaguler  au  préalable.  Le  méme  sue  manifeste,  au  contraire,  un  pouvoir  coagu- 
lant très  énergique  s'il  est  ajouté  à  un  lait  que  Ton  a  additionné  en  méme  temps  soit 
d'une  certaine  dose  de  CaClj  ou  de  tout  autre  chlorure  de  metal  bivalent,  soit  d'une 
dose  nettement  supérieure  d'un  chlorure  de  metal  monovalent,  soit  encore  d'une  petite 
quantité  d'acide. 
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39.  -  C.  DELEZENNE  et  H.  MOUTON.  —  Action  coagulante  du   sue  pancréatique, 
active  par  Ics  sets  de  calcium,  sur  Ics  solutions  coneentrées  de  peptone. 

Si  Ton  ajoute  aseptiquement  à  une  solution  concentrèe  de  peptone  gastrique  (peptone 
de  WiTTB),  une  faible  dose  de  quantité  de  sue  pancréatiqne  inactif  on  n'observe,  méme  après 
un  temps  très  long,  aucune  modification  apparente  du  liquide.  Si,  dans  un  autre  tube,  l'on  a 
ajouté  à  la  solution  de  peptone  une  quantité  correspondante  de  sue,  préalablement  active 
par  les  sels  de  chaux,  on  constate  au  bout  d'un  temps  plus  ou  moins  long  et  variable  avec 
la  dose  employee  que  la  solution  de  peptone  se  trouble,  devient  epaisse.  visqueuse  et  forme 
peu  à  pen  un  veritable  coagulum.  Le  sue  pancréatiqne,  soumis  à  Taction  des  sels  de 
chaux,  acquiert  cette  propriété  particulière  dans  les  mèmes  conditions,  qu'il  acquiert  le 
pouvoir  de  digérer  l'albumine  ou  de  coaguler  le  lait  :  méme  temps  perdu,  apparition  brusque 
et  simultanee  des  trois  propriétés,  attenuation  progressive  et  sensiblement  parallèle  des 
trois  actions,  destruction  par  la  chaleur  à  la  méme  temperature,  etc.  Ce  phénomène  doit 
étre  ceruinement  rapprochè  de  celui  qu*ont  observe  Danilewsky,  Lawrow,  Kurajeff,  etc. 
en  faisant  agir  sur  des  solutions  de  peptone,  des  preparations  de  lab  gastrique  ou  de  pepsine 
ou  encore  de  ]>apalne.  —  Il  s'en  diflférencie  cependant  par  ce  fait  que  le  cagulum,  forme 
sous  influence  de  sue  pancréatiqne  active,  se  liquefie  peu  à  peu  et  donne  lieu  plus  tar- 
dìvement  à  la  formation  d'une  quantité  notable  de  leucine  et  de  tyrosine. 

Discussione:  Star  UNO. 


40.  -  A.  PI  Y  SUNER.  —  Le  rein  produit-il  une  secretion  inteme  f  {Quel  doit  étre 
le  concept  actuel  de  secretion  inteme  f  ). 

Nous  avons  demontré  que  le  sang  des  animaux  en  état  d'uremie  est  la  cause 
d'inhibition  du  travail  de  secretion  renale  {*)  et  que  cette  inhibition  est  d'origine  chi- 
miqne  {^)f  puisqu'  elle  n'a  pas  d'influence  sur  la  production  des  alterations  de  la  circu- 
lation du  rein,  qui  n'èxistent  pas  après  l'injections  du  sang  urémique.  Ces  effets  sur  les 
epitheliums  glandulaires  doivent  étre  expliquès  par  l'action  deprìmante  causèe  par  l'excés 
de  substances  toxiques  (excitantes  dans  les  circonstances  normales)  agissant  sur  les  cel- 
lules glandulaires  renales.  On  sait,  en  effct,  que  Tinjection  de  produits  urineux  est  la 
cause  d'excitation  du  travail  secrètoire  du  rein  (Segalas  parmi  les  anciens,  rècemment 
ASHER).  Gomme  tous  les  autres  organes  glandulaires,  le  rein  est  poussé  à  son  travail 
spécifìque  par  l'arrivée  continuelle  des  elements  qui  seront  l'objet  de  ses  activités  ela- 
boratrices,  pour  étre  après  eli  mines  sous  forme  de  composes  urinaires.  Cela  nous  expli- 
que  pourquoi  nous  avons  observe  dans  nos  experiences  que  l'injection  d'une  faible  quan- 
tité de  sang  urémique  ou  de  sang  qui  soit  encore  peu  toxique  est  la  cause  d'une 
augmentation    evidente    de    la    production    urinaire    (***).   Ces   résult{^ts,   avec    le    sang 

(*)  A.  Pi  Sunbr.  Sar  l'action  inhibitoire  da  sang  arémique  sur  la  secretion  urinaire.  C,  jR.  de 
la  Soeiété  de  Biologie,  Lvui,  775-1205.  Gaceta  medicina  catalana,  xxviii,  4x7. 

(**)  loBM.  Comunicaciùn  à  la  Real  Academia  de  Barcelona^  octobre  1905. 

(***)  Idbm.  Sar  l'action  antitoxique  des  sues  de  rein  contre  1' inhibition  glandulaire  par  le  san^ 
arémiqae.  C  R,  de  la  Soctèiè  de  Biol,^  lix,  274.  Gaceta  Mèdica  Catalana^  xxviii,  420,  X005. 

Iduc.  Sur  le  ponvoir  antitoxique  des  reins,  Journ.  de  Phys.  et  de  Paikol,  génér,  vii,  935. 

Idem.  Ueber  die  antitoxische  Kraft  der  Nieren.  Centralblaii  fur  die  ges,  Phys,  und  Patho.  drs 
Stoffweekiel,  II,  j. 
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total  charge  de  produits  urìneux,  constituent  une  confirmation  de  ceujt  obtenus  par 
les  auteurs  indiqués  (Seoalas.  Grì'tzner,  Ustjmowicht,  Mìjnck,  Senator,  Asher) 
qui  se  sont  servis  de  solutions  aqueuses  de  certains  des  dits  produits.  Gomme  nous  avons 
déjà  dit,  tout  excitant  —  quand  il  agit  avec  trop  d'intensité  —  produit  Tengouement  fonctio- 
nelet  Ja  paralyse  des  elements  cellulaires  correspondants.  On  comprend  done  que  le  sangexa- 
gérément  urémique  exerce  une  action  paralysante  sur  le  travail  glandulaire  renai.  C'est  un  cas 
d'intoxication  renale  par  les  mémes  produits  que  le  rein  est  charge  de  detruire  et  d'expulser. 

Mais  ce  rein  n*est  pas  sans  defense  devant  ces  composes.  Precisement,  peut  étre, 
parcequ'il  les  re^oi  d'une  fa^on.  on  peut  dire  specifìque,  il  s'est  adapté,  jusqu'à  un  cer- 
tain point,  à  Taction  toxique  des  dits  produits  qui  sont  par  le  rein  méme  detruits  ou 
neutralises.  Nous  avons  demontré  C^)  que  l'action  spécifìque  du  sang  urémique  ne  se 
presente  pas  si  on  injecte,  en  méme  temps  que  le  dit  sang  urémique,  l'extrait  glicérique 
ou  une  sufìssante  quantité  do  macere  en  solution  de  NaCl  au  10  X  looo-  ^^  ^'^  V^^>- 
duisent  pas,  en  ces  conditions,  ni  l'anurie  ni  les  alterations  de  la  composition  de  l'urine 
qui  son  la  consequence  de  Taction  du  sang  urémique.  Le  rein,  done,  possedè  des  mo- 
yens  défensifs.  Il  produit  certaines  substances  solubles  qui  s'opposent  à  son  intoxication 
par  les  produits  cataboliques  facteurs  de  l'uremie.  Mais  de  ces  actions,  devons  nous 
déduire  que  le  rein  soit  le  facteur  d'une  secretion  interne  ?  Pour  la  lui  attribuer  on  n'a 
pas  d'autres  motifs  que  ceux  pour  accepter  une  secretion  interne  dans  un  autre  organe 
quelconque,  un  os,  un  muscle,  etc. 

II  faut  se  met  tre  d'accord  —  et  cet  accord  pourrait  étre  pris  par  ce  Congrès  — 
sur  ce  qu'on  doit  entendre  par  secretion  inteme.  Puisque  si  nous  appelons  secretion 
inteme  Tarrivée  au  sang  de  substances  solubles  produites  par  certains  territoires  or- 
ganiques  et  qui  aient  une  influence  plus  ou  moins  directe  sur  le  reste  de  l'organisme, 
tous  les  organes  ont  leur  secretion  interne  corréspondante.  C'est  vrai  que  par  les  corre- 
lations fonctionelles  il  n'y  a  rien  qui  soit  indifferent  dans  le  jeu  nutritif  de  la  total  ite 
organique.  Mais,  pour  9a  méme,  le  transport  par  le  sang  emulgent  de  substances  antito- 
xiques,  derivées  du  travail  renal,  ne  constitue  pas  une  fonction  a  part  du  rein,  mais 
une  consequence  de  ses  activités  glandulaires,  dont  la  manifestation  la  plus  evidente  est 
la  secretion  urinaire. 

Nous  pensons  qu'on  doit  seulement  considérer  comme  secretion  interne  proprement 
dite  la  formation,  par  des  organes  expressément  adaptes  à  cette  fonction,  de  substances 
qui  aient  à  distance  une  action  phjrsiologique  si  marquee  qn'il  nous  soit  possible  oc- 
casioner  des  phénomènes  physiologiques  évidents  par  son  injection  a  des  animaux  sains. 
C'est  le  cas  du  thyroide,  des  glandes  surrenales,  de  l'hypofìse,  etc.  L'injection  des  extraits 
de  ces  organes  à  des  animaux  de  le  méme  espèce  est  la  cause  de  reactions  organiques 
bien  manifestes. 

Ou  ne  peut,  done  pas  accepter  une  secretion  interne  des  reins.  Il  faut  bien  dis- 
tinguer le  concept  de  secretion  interne  proprement  telle  (action  à  distance  par  un  se- 
cretion), de  la  fonction  antitoxique  (qui  se  fait  sur  place  et  aussi  à  distance)  et  des  cor- 
relations nutritives  dans  Torganisme  (influence  mutuelle  du  metabolisme  des  tissus).  Ces 
trois  groupes  ne  sont  pas  absolument  detaches  l'un  de  Tautre.  lis  s'empiètent  quelque 
peu  parcequ'ils  sont  des  manifestations  plus  ou  moins  différenciées  des  phénomènes  nu- 
tritifs.  Mais  il  faut  aujourd'hui  faire  cette  difference  pour  connaitre  chaque  activité 
organique  par  son  vrai  nom  et  ne  pas  partir  de  mots  insuflìsamment  determines  qui 
pourraient  étre  la  cause  d'erreurs  d'interprétatioii  d'une  importance  evidente. 

(•)  V.  note  (*♦♦)  à  pag.  prec. 
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41.  -  R.  TURRÒ  et  AUGUSTE  PI  Y  SUNER.  —  Sur  l'origine  tissulaire  des  bacte- 
riolisynes, 

Les  substances  qui  sont  la  cause  de  la  dissolution  des  bacteries  dans  rorganisme 
vivant,  et  qui  constituent  les  moyens  les  plus  puissants  de  la  defense  orgnnique,  sont, 
nul  n'en  doute,  d'origine  cellulaire.  Cela  a  été  admis  a  priori  par  tous  et  Ebrlicb  et 
son  ècole  ont  spècialement  parie  de  l'origine  des  lysines  dans  les  tissus.  Nous  nous 
sommes  occupés  pendant  longtemps  de  prouver  expérimentalement  cette  origine  orga- 
nique  des  bacterìolysines  (*)  avec  une  intention  tonte  differente  de  celle  des  travaux  de 
Metschnikoff,  Shibayama  et  Klein,  Tarasse vicht,  Korschxtn  et  Morgenroth 
sur  les  propriétés  hémolysantes  des  extraits  d'organes.  Nous  obtenons,  par  expression, 
le  jus  thyroìdien  ou  musculaire.  Ces  jus  mélés  à  une  grande  quanti  té  de  cultures  fraicbes 
de  C,  Anthracis  (le  cinquième  de  leur  poids)  à  37°,  dissout  les  bacteries  en  deux  ou 
trois  jours.  Le  B,  de  Eberth  et  le  B,  virgula  sont  dissous  en  quelques  minutes.  Les 
glandes  surrénales,  la  rate,  le  foie,  les  reins,  etc.,  donnent,  par  la  compression,  un  jus 
qui  coagule  spontanément  et,  par  cette  coagulation,  Tagent  dissolvant  perd  son  activitè. 
Mais  si  ces  mèmes  tissus  sont  broyés  et  mis  à  macérer  dans  la  solution  de  NaCl  àio 
pour  1000,  le  liquide  resultant  de  cette  maceration  est  d'autant  plus  bacteriolytique 
in  vitro  qu'il  y  a  davantage  de  substance  plasmatique  en  dissolution. 

Le  caillot  sanguin,  qui  a  expulsé  son  sérum  pendant  au  moins  deux  jours,  soumis 
aussi  à  Taction  dissolvante  de  Teau  saline,  produit  de  méme  un  liquide  fortement  bacte- 
riolytique. 

Toutes  ces  experiences  nous  démontrent  combien  il  est  vrai  que  le  plasma  sanguin 
-  et  pourtant  le  sérum  —  n'est  plus  le  moyen  de  transport  des  substances  produites 
par  les  tissus,  et  que  les  propriétés  attribuées  aux  serums  en  general  ne  sont  pas  na- 
tives des  mémes  serums  mais  dérivées  des  propriétés  cbimiques  des  organes  les  plus  diffé- 
rents.  C*est  par  le  complement  de  ces  experiences  qu'il  nous  est  possible  produire  in  vivo, 
avec  des  moyens  semblables  K  ceux  que  nous  venons  d'indiquer.  une  augmentation  anor- 
male de  la  teneur  hématique  de  substances  bacteriolyriques  \^*)t  II  sufflt,  tout  aussi  que 
nous  les  faisons  sur  les  organes  detacbés,  de  laver  les  tissus  des  animaux  vivants  avec 
une  sufRsante  quantité  de  solution  de  NaCl.  L'injection  intraveineuse  ou  hypodermique 
de  80-100  ce  de  la  solution  par  kg  d'animai  est  la  cause  d'une  augmentation  constante 
de  la  cuncentration  hématique,  laqueile  n'est  pas  accompagnée  d'altération  du  contenu 
sai  in.  Ce  phénomène,  cette  dissolution  extraordinaire  dans  les  liquides  circulants  des 
matières  contenues  dans  les  tissus  coincide  toujours  avec  l'apparition  d'un  état  réfractaire 
aux  doses  mortelles  de  B,  Anthracis,  Cette  immunité  est  transitoire  ;  elle  disparait  en  deux 
jours,  c*est  à  dire  le  temps  necessaire  pour  que  la  composition  hématique  revienne  a 
l'état  normal. 

La  comparaison  du  pouvoir  bacteriolytique  du  sérum  du  lapin  normal  et  du  sérum 
du  lapin  qui  à  été  injecté  avec  l'eau  saline  (sérum  qu'il  est  diffìcile  d'obtenir  par  l'augmen- 
tation  de  la  coagulabilité  du  sang  par  les  solution  de  NaCl)  nous  montre  que  ce  dernier 
est  beaucoup  plus  actif,  qu'  il  augmente,  par  les  injections  salines,  la  teneur  du  sérum  en 

(♦)  R.  TiTitaò.  Zur  BakterìenTerdanung  {Centralòl,  /.  B<iMt.  etc.,  1900,  p.  173).  —  Ursprung  und 
Beschaffe&beit  der  Alexine  (Berliner  Klin,  Wockenschr.  1904,  No.  j8).  —  Beitrage  »um  Studium  dcr 
natOrlichen  IinmaniU«t  {Centralbl.  /,  Bakt,^  etc.,  1904,  No.  i). 

(♦•)  R.  TuRRó  et  A.  Pi  v  Si'nkr.  Der  Mechanismus  der  natUrlichen  Imraunitat  .luf  physiologischer 
Gnindlage  {Ceniralól.  /.  Bakt,,  etc.,   1905,  p.  55  et  149U 
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bacteriolysines,  qui  ont  été  crées  par  le  métabolìsme  tissulaire.  Cet  état  de  richesse 
anormale  de  substances  dissolvantes  qui  est  formée  dans  les  liquides  circulants,  est  la 
cause  de  la  resistance  des  aniraaux  injectés  non  seulement  devant  le  B.  Anihracis, 
mais  aussi  contre  les  infections  streptococcique,  pneumococcique  et  èberthienne,  resistance 
qui  à  été  demontré  par  nous  mémes,  dans  des  travaux  precedents.  Nous  ne  nous  sommes 
pas  encore  occupés  jusqu*à  present  du  mécanisme  de  l'action  des  bacteriolysines  sur  les  mi- 
crobes. Ces  etudes,  qui  devraient  se  faire  en  suivant  les  données  des  admirables  travaux 
d'EHRLiCH  et  son  école,  visent  le  problème  d'un  point  de  vue  tout  a  fait  different  de 
celui  qui  a  dirige  nos  recherches  dans  ces  demiers  temps.  On  con^oit  bien  que  ce  n*est  pas 
la  méme  chose  d'étudier  le  mécanisme  d'action  digestive  du  sue  pancréatique,  par  exem- 
pie,  que  les  conditions  par  lesquelles  sa  production  est  réglée. 

42.  -  N.  A.   BARBIERI.  —   La  composition  chitnique  du  neuroplastna. 

Le  nevraxe  se  compose  de  deux  parties  distinctes  :  Tune  cellulaire  ou  substance 
grise  ;  Tautre  -tubulaire  ou  substance  bianche.  La  cellule  nerveuse  élabore  incessament 
du  neuroplasma.  Il  y  a  un  neuroplasma  cellulaire  et  un  neuroplasma  tubulaire  (substance 
blanche  et  nerfs). 

lere  Méthode.  La  masse  cerebrale  (25  kg)  ou  médullaire  (5  kg)  est  séparément  re- 
duite  en  pulpe  homogène,  et  séparément  delayée  dans  le  ^4  ^^  son  volume  d'eau  dia- 
tillée.  Cette  pulpe  est  séparément  épuisée  par  un  excés  d'éther  à  65®.  Il  se  fait  trois 
couches  l'une  (A)  inférieure  aqueuse,  Tautre  (B)  supérieure  éthérée  ;  la  troisième  (C) 
intermédiaire  est  formée  par  la  pulpe  insoluble.  L'extrait  aqueux  (A)  contient  des  sels, 
des  traces  d'une  globuline,  et  une  albumine  qui  se  coagule  entre  53  et  55®.  L'exirait 
éthérée  (B)  contient  : 

I  '  La  cholésterine  (p.  f.   145"):  C  =:  82,76:  H  =  12,07;  O  3=:  15,17  (C^H^^O). 

2^  La  cérébroine  (acide  cérébrique  de  Fremy)  p.  f.  176*:  C  zz-  69,9;  H  z=  10,9; 
N  zz:  3,9  ;  P  iz=  0,7;  S  =zi  0,3  —  cendres  acids  — . 

3^  Un  residu  huileux  grisàtre  phosphoré  et  azoté  que  ie  n'ai  pas  encore  examine. 

La  pulpe  (C)  traitée  à  chaud  par  l'alcool  lòrt  abandonne  trois  cérébrines,  qu*on 
separé  par  fractionement. 

1°  Cérébrine  (a)  p.  f.  170"  :  C  =z  69  ;  H  n:  1 1  ;  N  =z  3,8  ;  O  =:  16,20  —  cendres 
nulles  -  . 

2^  Cérébrine  0)  p.  f.  185^  :  C  z=  69,2  ;  H  =  11,15  J  N  izz  2,7  ;  O  =  16.93  — 
cendres  nulles  — . 

30  Cérébrine  (y)  p.  f.  151°:  C  =r  68,14;  H  —  11,04  ;  ^  —  2,35  ;  O  =  18,47  - 
cendres  nulles. 

Si  l'extraction  primitive  par  l'éther  à  été  incomplète,  l'extrait  alcoolique  laisse  un 
melange  dans  des  proportions  variables  de  cérébrines  (principes  non  phosphorés)  et  de 
cérébrolne  (principe  phosphoré.  Ce  melange  est  généralment  connu  sous  le  nom  de  pro- 
tagon  mais  le  tissu  nerveux  ne  contient  pas  de  protagon. 

Ile  Méthode,  La  masse  cerebrale  (io  kg)  ou  médullaire  (5  kg)  est  séparément 
epuisée  par  un  excès  de  sulfure  de  carbone  pur.  On  filtre,  on  evapore  le  sulfure  et  le 
residu  de  l'évaporation  est  repris  par  une  petite  quantité  d'  éther  anydre.  L'éther  laisse 
indissous  un  corp  blanc,  cireux  qui  fond  h.  176  et  que,  à  l'examen,  j'ai  reconnu  étre  la 
céiébrolne.  La  masse  cerebrale  ou  médullaire  épuisée  séparément  par  le  sulfure,  debarrassée 
de  toutes  traces  de  ce  dissolvant  est  epuisée  à  chaud  par  l'alcool  fort.  De  cet  alcool 
on  separé  le  trois  cérébrine. 
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Le  neuroplasma  cellulaire  est  plus  riche  en  cérébrolne,  le  neuroplasma  tubulaire 

2 
est  plus  riche  en  cérébrine.  JLes  cérébrines  dédoublés  par  hydrolyse  cloridrique  (HCl ) 

donnent  un  acides  gras  supérieur,  une  base  et  un  sucre  reducteur,  cristallin,  fusible  à  141  . 

2 
La  cérébrolne  dèdoublé  par  hydrolyse   cloridrique  (HCl  )  donne  :  un  acide  gras 

supérieur,  uDe  base,  et  de  Thydrogène  phosporé. 

Jusqu'à  present  dans  l'extrait  étheré  ou  sulfocarboné  du  tissu  nerveux  je  n*ai  pas 
retrouvé  ni  la  létithine  ni  nucleine.  Probablement  ces  principes  n'existent  pas  dans  le 
tissu  nerveux.  Jc  crois  qu*il  faut  admettre  que  dans  tous  les  tissus  de  l'economie  un  prin- 
cipe est  d'origine  nerveuse  toutes  les  fois  que  ce  méme  principe  se  trouve  en  faible 
proportion  dans  le  méme  tissu  et  en  proportion  considerable  dans  le  tissu  nerveux. 
Preuve  :  20  kg  de  cerveau  de  bceuf  ont  donne  cents  dìx  grammes  de  cholésterine  pure  ; 
trente-deux  kg  de  bile  de  bceuf  ont  donne  seulement  cinq  grammes  de  cholésterine  pure. 
Ler  recherches  chimiques  confirment  mes  recherches  d'hystologie  et  de  physiologic  sur  les 
système  nerveux.  De  toutes  ces  recherches  il  résulte  que  le  neuroplasma  est  mobile. 


43.  -  N.  A.  BARBIERI.   —  La  composition    chimique    du   jaune    d^asuf  d^après  les 
méthodes  nouvelles. 


Six  cents  jaunes  d'ceufs  sont.épuisés  par  un  excés  de  sulfure  de  carbone  pur.  On 
separé  par  filtration  la  solution  sulfocarbonée  de  la  vitelline.  On  evapore  complétement 
le  sulfure  ;  le  residu  forme  par  un  liquide  huileux  est  dissous  dans  la  moindre  quanti  té 
dlìéther,  et  il  est  additioné  d'un  excés  d'alcool  fort.  L'alcool  provoque  un  precipite 
abondant  visqueux,  tandis  que  l'alcool  se  colore  fortement  en  jaune  (solution  alcoolique). 
Le  precipite  est  forme  d'huile  d'oeuf  et  de  tristéarine.  De  l'huile  d'oeuf  j'ai  separé  la 
trioleine  qui  à  donne  à  l'analyse:  C  =  76.55  ;  H  =  11,55  ;  O  =  ii»8o. 

La  tristéarine  fond  à6o-6i^  L'analyse  à  fourni  :  C  :=  76,20;  H  =z  12,20; 
O  =  11,60. 

La  solution  alcoolique  est  evaporée  au  '/jq.  On  separé  l'huile  d'ceuf  qui  se  depose 
et  qui  avait  été  entrainé  par  l'éther,  et  on  envapore  complétement  l'alcool.  Le  residu 
est  dissous  dans  la  moindre  quantité  d'éther  et  cette  deuxlème  solution  étherée  est  ad- 
ditionée  d'un  excés  d'acetone.  Il  se  forme  un  deuxième  precipite  visqueux.  Ce  precipite 
est  forme  de  trois  corps  dont  pour  le  moment  j'ai  separé  seulement  un  principe  blanc* 
cristallin  fusible  à  180'^  et  je  propose  de  lui  donner  le  nom  d'ovine.  L'ovine  à  fournis 
à  l'analyse  :  C  =  64,80  ;  H  =  11,30  ;  N  =  3,66  ;  Ph  =  1,35  ;  S  =  0,40  ;  O  =  18,49 
—  cendres  acides  — . 

L'ovine  se  rapproche  de  beaucoup  de  la  cérébroine.  On  evapore  l'acetone  qui  avait 
servi  à  précipiter  le  trois  corps  ci-dessus  et  le  residu  d'une  coloration  jaune  intense  est 
traité  a  chaud  par  l'acide  acétique.  Celui-ci  abandonne  par  refroidissement  la  totalité 
de  l'ovocholésterine.  L'ovocholésterinc  pure  qui  fond  à  195*  h  donne  à  l'analyse  : 

C  =  83,44  ;  H  =  11,84  ;  O  =  4,72. 

On  neutralise  l'acide  acétique  par  une  solution  aqueuse  de  potasse  et  la  liqueur 
est  reprise  par  l'éther.  Celui-ci,  après  evaporation,  laisse  une  huile  d'une  coloration  jaune 
intense.  Cette  chromatine,  plusieurs  fois  reprise  par  l'éther  ou  le  chloroforme,  abandonne 
de  petits  cristaux  de  soufre  fusible  à   115,  dont  l'origine  reste  douteuse. 
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Bien  que  cette  étude  ne  soit  pas  encore  complète  tout  cependant  fait  prevoir  que 
sous  le  nom  de  lécithine  on  a  probableraent  designé  un  mélange  de  trìoleine,  de  tri- 
stearine  et  d'ovine,  principes  que  je  viens  d'isoler  par  l'emploi  exclusif  de  seuis  dissol- 
▼ants  neutres  varies. 

44.  -  NEGRO  C.  —   Centri  motori  del  Cervelletto, 


IV. 
Anfiteatro  di  fisiologia. 

I.  -  MAX  CREMER.   —   Ueber  das  Saitenelektrometer.  (Mit  Demonstration). 

Unter  Hinweis  auf  meine  fruhere  Mitteilung  (i)  sei  hier  nur  daran  erinnert,  dass 
beim  Saitenelektrometer  eìn  geladener  Faden  in  einem  elektrostatischen  Felde  àhnliche 
Bewegungen  ausfùhrt  wie  beim  Saitengalvanometer  ein  stromdurchflossener  Faden  im 
magnetischen  Felde.  —  Das  Instrument  wird  in  zwei  Formen  vorgeftthrt,  die  der  Vor- 
tragende  in  Gemeinschaft  mit  Herm  Dr.  Max  Edelmann  ausgefuhrt  hat.  Das  elektro- 
statische  Feld  wird  durch  Polplatten  hergestellt,  denen  man  je  nach  Absicht  die  mannig- 
faltigsten  Formen  erteilen  kann.  Die  beiden  Instrumente  unterscheiden  sich  hauptsàchlich 
durch  die  Art.  wie  die  Feineinstellung  des  Beleuchtungs-  und  Projektìonsmikroskopes, 
die  Feineinstellung  der  Polplatten  gegeneinander  und  des  Fadens  gegen  dieselbe  bewirkt 
wird.  —  Wahrend  das  altere,  aber  auch  wesentlich  billigere  Modell  in  dieser  Richtung 
einfacher  gehalten  ist,  gestattet  das  neuere  z.  B.  zwei  ebene  Polplatten  durch  ausschlie»- 
lich  mikrometrische  Verschiebungen  genau  parallel  gegeneinander  einzustellen,  und  dann 
weiterhin  dem  Faden  eine  genau  symmetrische  Lage  zu  diesen  Ebenen  zu  erteilen  etc.  — 
Beim  neueren  Modell  sind  Beleuchtungs-  und  Projektionsmikroskop  mit  denselben  Ein- 
stellimgsvorrichtungen  versehen  wie  beim  grossen  Saitengalvanometer  neuester  Kon- 
struktion  von  Edelmann. 

Infolge  der  Influenzwirkung  auf  die  benachbarten  Polplatten  ist  es  schwer,  sobald 
dem  Instrument  eine  gewisse  Empfindlichkeit  gegeben  wird,  den  Faden  in  seiner  zu  der 
Umgebung  mòglichst  symmetrischen  Lage  zu  erhalten.  Er  wird  nach  rechts  oder  links, 
manchmal  auch  nach  vome  oder  hinten  in  eine  neue  Gleichgewichtslage  gezogen.  Die 
vielen  Feineinstellungen  des  grossen  Modells  bezwecken,  dieses  Umfallen  des  Fadens 
mdglichst  weit  hinauszuschieben  und  dadurch  gròssere  Verwendbarkeit  des  Elektrome- 
ters  zu  erreichen. 

Die  Haupteigenschaften  des  neuen  Instrumentes  soUen  demonstriert  werden.  Spe> 
zicll  gedenkt  der  Vortragende  zu  zeigen,  wie  das  Saitenelektrometer  in  Verbindung 
mit  einem  passenden  Kondensator  zur  Registrierung  beliebiger  mechanischer  Aende- 
rungen,  —  der  Muskelzuckungen,  —  des  Pulses,  —  des  Blutdruckes  —  etc.,  verwendet 
werden  kann,  indem  es  so  einen  Uni  versai  hebel  darstellt,  —  wobei  auf  die  geringe 
mechanische  Masse  dieses  Hebels  ausdnlcklich  hingewiesen  wird. 

(z)  M.  Crkmer,  Ueber  das  Saitenelektrometer  und  scine  Anwendnng  in  der  Elektrophytiolofne. 
{Afupickner  med,   H^ochensckr,  JVr.  //,  1907). 
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2.  -  MAX  CR£M£R.   —  Apparai  tur  Beobachtung  der  Aktìonsstrdme  mit  Hilfe  von 
KathotUnstrahUn, 

Der  Appkmt  besteht  im  vresentlicheD  aus  einer  6raun-Wehnelt'sch.en  Rdhre  mit 
Oxydkathode,  die  auf  eine  Strccke  von  etwa  5  cm  etwas  starker  verengi  ist  als  die 
gewdhnlichen  im  Handel  befindiichen.  Auf  diese  verengte  Stelle  werden,  —  mit  Hilfe 
des  fruher  vom  Vortragenden  beschriebenen  Transformators  fflr  elektrophysiologische 
Zwecke  (i),  der  eine  einfache  Umwandlung  in  einen  Elektromagneten  erfahren  hat  -  , 
die  durch  die  Aktionsstrdme  im  Eisen  erzeugten  magnetischen  Kraftlinien  konzentriert 
und  bringen  hier  eine  Krùmmung  des  zur  Beobachtung  dienenden  Kathodenstrahlen- 
biindels  hervor.  Der  von  den  langsamen  Wehnelfschen  Kathodenstrahlen  auf  dem 
Fluoreszenschirm  erzeugte  Lichtfìeck  wird  mit  Hilfe  des  Binokular-Mikroskops  betrachtet, 


3.  -  MAX  CREMER.  —  Ein  Helrnholtz- Pendei  mit  8  Kontakten, 

In  exakterer  Wiederholung  eines  Versuches  von  Matteucci  konnte  der  Vortra- 
gendc  demonstrieren,  dass  der  Polarisationsstrom  eines  Nerven  unter  Umstànden  geeignet 
ist,  einen  anderen  Nerven  zu  erregen  (*).  Im  Verlaufe  dieser  Untersuchungen  zeigte  es 
sich  wiinschenswert,  der  Frage  nach  dem  Ablauf  der  Polarisationstrdme  mit  den  mo- 
demen  Methoden  nochmals  nAher  zu  treten.  Um  alien  Ansprucben,  die  hierbei  zur  Ver- 
meidnng  zahlreicher  Fehlerquellen  gestellt  werden  mùssen,  zu  gendgen,  erwies  es  sicb 
nùtxlich,  ein  Helmholtz-Pendel  zu  konstruieren,  das  mit  mehr  als  4  Kontakten  versehen 
war.  Das  vorgefflhrte  Modell  aus  dem  Institut  von  Prof.  Dr,  Edelmann  &  Sobn  in 
Miincben  hat  acht  solcher  Kontakte,  von  denen  einer  erheblich  frùher  wic  die  anderen 
geòffnet  oder  geschlossen  werden  kann,  —  dieser  dient  hauptsSchIich  dazu,  einen  po> 
larisierenden  Strom  dem  Nerven  zuzuleiten.  Das  Instrument  ist  ferner  so  gebaut,  dass 
unter  Umstlnden  das  Aufwerfen  einzelner  Kontakte  direkt  auf  der  photograph ischen 
Piatte  registriert  wird.  —  Natarlich  ist  es  nicht  allein  fìir  die  Untersuchung  der  Po- 
laris* tionsstrdme  von  Vorteil,  so  viele  Kontakte  zur  Verfùgung  zu  haben.  —  So  gewàhrt 
—  um  nur  eines  hervorzuheben  —  z.  B.  die  Mdglichkeit  zu  einem  einzigen  Strom- 
schluss  gleich  mehrere  Schliesskontakte  verwenden  zu  kdnnen,  eine  weitgehendste  Sì- 
cherheit  gegen  etwaiges  Wiedcròffnen  der  einmal  hergestllten   Verbindung  etc.  etc.  — 

4.  -  MAX  CREMER,  —  Das  Pantototn, 

Das  nach  dem  Prinzip  des  Pantographen  (des  Storchschnabels)  gebaute,  von  der 
Firma  Sendtner  in  Mùnchen  (im  Sommer  1906)  ausgefùhrte  Instrument  bezweckt  eine 
sichere  Schnittfubrung  unter  dem  Mikroskop,  speziell  unter  dem  binokularen  Mikro- 
skop.  Es  kann  sowohl  zur  Fùhning  von  Messern  als  auch  zu  einer  sicheren  Fiihrung 
einer  Scheere  Verwendung  fìnden.  Urspriinglich  zu  dem  Zwecke  konstruiert,  die  etwas 
schwierige  Praparation  der  Verbi ndungsnerven  von  Anodonta  zu  erleichtern,  dùrfte  das- 
selbe  auch  fùr  die  mannigfaltigsten  anderen  Operationen  niitzlich  sein. 

(i)  M.  Creiibk,   Ueber  die  Transformierung  d.    AktionsstrSmc  als    Prinzip  einer    neuen  elcktro- 
pfajsiologischen  Untersnchangsmethode.  {Zeìisekrift  /.  fÌtolog^t>.  Bd.  xlvii,  S.  137). 
(*)  Mitgeteilt  anf  der  €  Natarforscher-Versammlung  >  Stuttgart  1906. 
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5.  -  L.  LAPICQUE.   —   Excitations  des  nerfs  par  des  décharges  de  condensafeur. 

Discussione  :  NICOLAI. 

6.  -  H.  E.  ROAF.  —  DemonstrcUion  of  a  simple    automatic  key  for  the  use  of  stu- 

dents of  Physiology. 

Uses:  I.  Single  breek  shock.  2.  Suromation  of  two  successive  stimuli.  3.  Demon- 
stration of  fatigue. 

Discussione  :  Kronecker. 

7.  -  A\rEDENSKY  N.  E.  —  Un  appareil  d* induction  aux  chocs  induits  de  fermeture 

et  d'ouverture  e'galise's  et  non  e'galisés. 

La  bobine  primaire  est  double  ;  elle  est  composée  de  deux  spirales  dont  les  fìls 
suivent,  dans  tout  leurs  tours  une  marche  tout  à  fait  parallèle  ;  chacune  de  ces  spirales 
aboutit  à  une  paire  de  bornes  à  part.  Si  les  bomes  d'une  spirale  restent  toujours  en 
communication  par  un  bon  conducteur  et  que  Tautre  spirale  est  intercalée  dans  le  cir- 
cuit du  courant  constant,  les  fermetures  et  les  ouvertures  de  celui-ci  rendente  dans  la 
bobine  secondaire,  les  chocs  induits  d'intensitè  tout  à  fait  égale  ou  ne  présentant  qu'une 
difference  négligeable  au  profit  du  choc  d'ouverture. 

Les  avantages  de  cette  construction  sont  les  suivants  :  1.  L'égalisation  des  chocs 
induits  est  plus  parfaite  qu'avec  le  dispositif  d'Helmholtz.  2.  Elle  est  praticabl'e  avec 
des   interrupteurs  de  n*  importe   quelle   construction  et  quelle  frequence. 

Si  l'on  fait  circuler  le  courant  constant  successi vement  par  toutes  les  deux  spi- 
rales de  la  bobine  primaire  double,  on  a  un  commun  appareil  d'induction. 

8.  -  E.  OVERTON.    --    Demonstration    z>on    Apparai  en    zu    quantitativen    Vcrsuchen 

iiber  die  Quellung. 

Ura  die  physikalische  Natur  der  Quellungsvorgànge  aufzukl&ren,  ist  es  von  be- 
sonderer  Wichtigkeit,  die  Mengen  des  Quellungsmittels,  die  in  dem  gequollenen  KSrpcr 
enthalten  sind,  festzustellen,  wenn  dieser  in  den  betreffenden  Quellungszustànden  sich 
im  Gleichgewicht  mit  den  Dàmpfen  gewisser  Standard-Lòsungen  befindet,  deren  rela- 
tive Dampfdruckerniedrigung  bekannt  ist  und  deren  Ldsungsmittel  gleichzeitig  das 
Qiiellungsmittel  darstellt. 

Die  zu  demonstrierenden  Apparate  wurden  konstruiert,  um  einerseits  die  Her- 
stellung  solcher  Gleichgewichte  móglichst  schnell  zu  erreichen,  andererseits  um  alle  bei 
den  Versuchen  vorkommenden  Manipulationen  so  schnell  und  sicher  wie  mdglich  ma- 
chen  zu  konnen.  Kurze  Eròrtening  des  Gebrauchs  der  Apparate,  ihrer  Anwendung  zu 
verschiedenen  Zwecken,  sowie  der  Fehlerquellen  und  ihrer  mòglichsten  Abhulfe. 

9.  -  KEIT  LUCAS.  —  Selective  Stimulation  in  mixed   Excitable  Tissues.  (With   E>e- 

monstration  of  Apparatus). 

When  a  series  of  electric  currents  of  different  durations  is  sent  into  a  simple 
excitable  tissue,  such  for  example  as  nerve-free  muscle,  and  the  minimal  current-strength 
which  will  cause  excitation  is  determined  for  each  duration  used,  then  it  is  found  thai 
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the  current-strength  increases  in  a  smooth  curve  as  the  current  duration  is  decreased. 
But  if  a  complex  tissue  such  as  the  middle  of  the  sartorius  muscle  of  the  frog  be  used, 
where  nerves,  nerve- endings  and  muscle-fibres  occur,  then  the  current-strength  is  found 
to  increase  no  longer  smoothly,  but  in  three  disjointed  curves  (curves  will  be  shown). 
It  has  been  found  by  experiment  that  the  three  separate  curves  represent  the  successive 
excitation  of  muscle-fibre,  nerve-fibre,  and  some  substance  existing  in  the  region  of  the 
nerve-endings.  After  the  form  of  this  curve  has  been  determined  for  any  preparation, 
it  becomes  possible  to  stimulate  selectively  any  one  of  the  three  excitable  substances 
found,  simply  by  choosing  a  current  of  appropriate  duration.  A  form  of  pendulum  is 
shown  by  which  currents  of  the  required  durations  can  be  obtained  wit  accuracy.  Also 
there  are  shown  non-polarisable  electrodes  of  a  form  particulary  suitable  for  the  loca- 
lisation of  a  stimulus  to  any  required  part  of  a  muscle  or  nerve. 
Discussione:  Lapicque. 

10.  -  E.  OVERTON.  —  Ueher  die  Abhdngigkeit  der  ^pannung  und  Richtung  ties  De- 
markationsstromes  von  der  Beschaffenheit  der  die  lebenden  Muskelfasem  urn- 
spiUenden    Ldsungen, 

Die  einzelnen  Muskel-  und  Nervenfasern  sind  von  einer  Losung  umspiilt,  deren 
Salzgehalt  qualitativ  und  quantitativ  sehr  nahe  dem  des  Blutplasmas  entspricht,  die 
also  vorwiegend  Na  CI-  u.  a.  Na-Salze  enthalt,  wShrend  die  Salze  der  lebenden  Mu- 
skelfasem und  wahrscheinlich  der  Axencylinder  grOsstenteils  aus  Kaliumphosphaten 
^Kj  HPO^  und  KHj  PO^)  bestehen.  Die  Vermutung  lag  nahe,  dass  das  Auftreten  der 
Demarkations-(Verletzungs)-  str5me  mit  dieser  Ungleichheit  der  Salze  innerhalb  und 
ausserhalb  der  Fasem  zusammenliàngt  und  dass  dieselbe  Ungleichheit  auch  bei  der 
Entstehung  der  Aktionsstròme  cine  wesentliche  Rolle  spielt.  Wenn  dies  zutrifFt,  wSre 
zu  er^-arten,  dass  die  Spannung  und  eventuell  auch  die  Richtung  dieser  Strome  durch 
Ersatz  der  normalen  Zwischenflk.  durch  geeignet  Salzldsungen  weltgehend  beeinflusst 
werden  konne.  Dies  ist  in  der  Tat  der  Fall  und  zwar  geschieht  die  Aenderung  hàufig 
in  durchaus  reversibler  Weise,  d.  h.  das  urspriinglich  elektrische  Verhalten  kann 
wieder  hergestellt  werden, 

Versuchsanordnung  :  Beide  Sartorien  (A  und  B)  eines  Frosches  werden  sorgfal- 
tigst  prapariert.  B  wird  in  Ringer-  Ldsung  (R,  L.)  suspendiert  und  stets  bloss  als  Ver- 
gleichspràparat  verwendet.  A  dient  zum  eigentlichen  Versuche.  —  Wird  A  z.  B.  (Zwi- 
schenschaltung  von  Rohrzucker)  in  eine  ungefàhr  isoton.  Losung  von  Kj  HPO4  (1,3  bis 
1,5  p.  c.)  getaucht,  so  enthalt  schon  nach  hòchstens  drei  Stunden  die  Muskelzwischenflk. 
von  A  in  Folge  Diffusionsausgleichs  mit  der  Versuchslòsung  ebcnfalls  1,3  bis  1,5  p.  c. 
Kj  HPO4  und  praktisch  kein  Na  CI  mehr.  Wird  nunmehr  ein  kunstlicher  Querschnitt 
an  A  angebracht  und  mit  unpolarisierbaren,  sym.  gebauten  Elcktroden,  deren  Endglieder 
aus  mit  der  Versuchslòsung  getrànkten  Pinseln  bestehen,  vom  Querschnitt  und  Langs- 
schnitt  abgeleitet,  so  betr&gt  der  Strom  nur  ca  i  mvlt.  und  hat  eine  der  normalen  ent- 
gegengesetzten  Richtung,  wàhrend  B  nach  Anlegung  eines  Querschnittes  (Ableitung 
durch  Ringerelektroden)  einen  Strom  von  ca  50  mvlt.  liefert.  Wird  aber  nunmehr  A 
wàhrend  etwa  2  Stunden  in  R.  L.  ìlbergefùhrt,  so  liefert  es  wieder  einen  Strom  von 
ca.  47  mvlt.  und  Erregbarkeit,  Kontraktionsstàrke  und  nachtragliche  Lebensdauer  sind 
ebenso  gross  wie  die  von  A. 

Werden  Sartorien  statt  in  eine  reine  Kj  HPO^-LOsung  in  ein  Gemisch  von  isoton. 
Kal.-  und  Natronphosphat  auf  langere  Zeit  gesetzt  und  mit  entsprechenden  Elektroden 
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abgeleitet,  so  besilzt  die  Stromspannung  fiir  jedes  Mischungsverhàltnis  einen  festen  und 
charakteristischen  Wert. 

Werte  fiir  einige  MiscliuDgsverhàltiiìsse  sind  ; 

Filr     I    Teil     Kj  HPO^     auf     15  Teile  Na^  HPO  ||-- 

46 
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»        I        »  »  »         I     Teli  »         — 

^5 

»        X    Teile  »  *  I        »  »  - — 

^  67 
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Die  Bruche  geben  das  Verhàltnis  der  Stromspannungen  von  Musktrln  in  den  he- 
treffenden  Ldsungen  zu  den  der  Kontrolmuskeln  ;  68  —  72  Einheiten  1=  50  mvil.  Diis 
Minuszeichen  bedeutet  eine  inverse  Stromrichtung. 

Fast  dieselben  Werte  erhalt  man  fiir  die  entsprechenden  Mischlòsungen  von  Kal.- 
und  Natriumtartrat  sowie  fiir  KaU-  und  Natriumaethylsulfat.  Erholung  der  Muskeln  in 
R.  L.  stets  vollstàndig.  Das  elektrische  Verhalten  von  Muskeln  nach  Verweilen  in 
zahlreichen  anderen  Lòsungen  wurde  untersucht.  Es  sei  bier  nur  erwàhnt.  dass  in  den 
Phosphaten,  Aethylosulfaten  und  Tartraten  des  Rub,,  Cacs.  und  Ammons  àhnliche. 
aber  (namcntlich  bei  Ammon)  elwas  hòhere  Werte  gefunden  wurden.  In  isoton.  Lòsun- 
gen von  Tetramethylamin-  und  Tetraàthylaminchlorid,  in  denen  die  direkte  Muskeler- 
regbarkeit  sehr  lange  erhalten  bleibt,  weist  der  Deraarkationsstrom  circa  -/g — '/^  der 
normalen  Spannung,  in  isoton.  Lòsungen  voii  Mg  Clj  etwas  weniger. 

Guanidintarirat  :  Obgleich  die  Wanderungsgeschwindigkeit  des  Guanidinions  fast 
dieselbe  ist  wie  die  des  Na-ions,  ist  das  elektrische  Verhalten  von  Muskeln,  die  in 
isoton.  Lòsungen  dieser  Verbindung  verweilt  haben,  sehr  abweichend  von  dem  normaler 
Muskeln,  indenti  z.  B.  ein  Sartorius  von  R.  esc.  nach  Anbringung  eines  kiinstlichen 
Querschnitts  einen  Strom  von  circa  18  mvlt.  von  inverser  Richtung  aufweist  (Sart.  v.  R. 
fusca  nur  ca.  5  mvlL,  aber  ebenfalls  von  inverser  Richtung).  Es  bestehen  nahe  Bezie- 
hungen  zwischen  den  Verànderungen  der  Spannung  des  Demarkation.sstroms  und  den 
der  Erregimgsleitungs  und  des  Kontraktionsvermògens. 

Discussione  ;  Hober,  Tschachotin. 

II.  -  J.  S.  MACDONALD.  —    The  salts  of  nerve,  their  importance  to  its  function. 

Injury  to  any  part  of  a  nerve-libre  results  in  a  precipitation  of  some  of  the  colloid 
constituents  of  the  intra -myelin  material.  The  precipitation  of  colloid  substance  is  ac- 
companied by  a  new  appearance  of  potassium  salts  in  a  state  of  ordinary  aqueous  so- 
lution capable  of  reacting  with  cobalt  nitrite,  and  of  chlorides  capable  of  reacting  with 
silver  nitrate.  This  potassium  salt,  in  part  at  least  chloride,  is  found  in  the  solution 
surrounding  the  newly  formed  coagulum.  These  newly  "  unmasked  '*  potassium  salts 
diffuse  into  the  solutions  surrounding  the  nerve-fibre  and  thus  give  rise  to  tHe  injury 
current,  the  value  of  which  I  have  shown  to  be  dependent  upon  the  value  of  these 
external  solutions  in  the  same  way  as  is  the  value  of  any  concentration  cell  dependent 
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upon  that  of  one  of  the  solutions  of  which  it  is  composed.  The  potassium  salts  also 
diffuse  into  the  interior  of  the  nerve-fibre  modifying  the  value  of  the  injury  current. 
This,  in  this  case,  secondary  diffusion  process  is  modified  by  facts  primarily  affecting 
the  external  and  dominating  diffusion  process.  Such  modifications  can  be  readily  fol- 
lowed by  reagents  such  as  cobalt  nitrite,  neutral  red.  and  toluidinblue,  and  less  satisfacto- 
rily by  silver  nitrate  which  reacts  with  the  chlorine  ion  moving  in  the  opposite  direction 
to  the  current.  Such  changes  I  have  observed  and  briefly  recorded,  they  are  all  such 
as  might  have  been  easily  anticipated.  They  are  however  accompanied  by  changes  in 
more  distal  p>ortions  of  the  nerve-fibre,  not  reached  by  the  direct  diffusion  process,  which 
seem  to  have  a  special  interest. 

The  nodes  of  Ranvier  in  distal  portions  of  the  fibre,  as  indeed  also  in  proximal 
portions,  serve  as  kathodes  by  means  of  which  the  electrical  current  leaves  the  fibre. 
It  is  not  surprising  therefore  to  find  their  internal  surfaces  the  site  of  a  deposit  of 
potassium.  This  kathodal  deposit  of  potassium  I  have  also  studied  in  nerves  polarised 
by  a  known  current  supplied  from  a  source  external  to  the  nerve.  There  is  however  at 
these  kathodal  nodes  a  greater  accumulation  than  \^  explained  as  due  to  such  an  electro- 
lytic deposit  Deposits  of  chlorides  are  discovered  also  at  the  kathodes,  and  this  even 
when  nerves  are  subjected  to  a  considerable  immersion  in  solutions  free  from  chlorides 
previous  to  polarisation.  A  deposit  of  potassium  is  to  be  expected,  a  dep>osit  of  potas- 
sium chloride  is  not,  unless  attention  is  paid  to  the  kathode.  There  is  also  another  si- 
gnificant fact  to  record.  At  each  kathodal  point  there  is  a  precipitation  of  the  colloids 
of  the  intramyelin.  material. 

In  other  words,  except  as  regards  the  secondary  products  of  electrolytic  change 
in  which  I  have  recorded  an  observed  difference,  the  primary  conditions  differentiating 
all  injured  p>oints  are  also  found  to  differentiate  all  kathodal  points.  Injury  and  katelectro- 
tonus  are  so,  by  direct  evidence,  shewn  to  be  variants  of  the  same  phenomenon.  From 
injury  to  katelectrotonus  to  the  nervous  impulse  is  a  legitimate  path  for  inferences. 
The  inference  is  made  so  that  the  nervous  impulse  is  characterised  by  similar  changes. 
The  diffusion  of  the  *'  unmasked  ''  salts  into  the  adjacent  portion  of  the  fibre,  now 
becomes  the  primary  diffusion  process,  and  the  electrical  effects  so  produced  are  a 
sufficient  explanation  of  the  manner  of  propagation  of  this  process. 

The  precipitation  of  colloids  from  solution  by  light,  and  as  the  result  of  mecha- 
nical electrical  and  thermal  change,  permits  of  a  simple  theoretical  linkage  of  the  facts 
observed  with  those  of  the  phenomena  of  nerve- excitation  produced  by  externally  ap- 
plied stimuli. 

Discussione:  Bethe. 

12.  -  R.  BURIAN.  —   Ermùdung  und  Erholung  des  Nerven,  Nach    Unterstichungen 
an  Kephalopodcn, 

Im  Gegensatze  zu  den  Wirbeltiernerven  eignen  sich  die  Nerven  der  Kephalopoden 
in  hohem  Grade  zur  Untersuchimg  der  Ermùdung  der  Nervenfaser.  Reizt  man  den  Nerven 
eines  Nerv-Mantel-Pr&parates  von  Oktopus  oder  Eledone  einige  Zeit  hindurch  an  einer 
Stelle  A  mit  mittelstarken  Induktionsstròmen,  indem  man  gleichzeitig  durch  lokale 
Narkose  einer  mehr  muskelwàrts  gelegenen  Strecke  K  des  Nerven  das  Vordringen  der 
Erregung  zum  EJrfolgsorgan  verhindert,  so  wird  der  Reiz  nach  Aufhebung  der  Narkose 
—  je  nach  der  Gesamtdauer  der  Reizung  —  entweder  in  verringertem  Masse  oder  auch 
gar  nicht  mehr  wirksam.  Dies  beruht  in  erster  Linie  auf  der  Ausbildung  einer  Zustandsan- 
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derung  an  der  Reizstelle  A  selbst  :  einer  "  Unterwertigkeit  '\  die  sich  gleichzeitig  in 
einer  Erhòhung  der  Reizschwelle  und  in  einer  Verlàngeruug  des  Refrak^arstadiuma 
aussert.  Die  systeraatiscbe  Untersuchung  dieser  Unterwertigkeit  fùbrt  zu  der  V'orstelIuDg, 
dass  jeder  Eìnzelreiz  an  der  Reizstelle  eine  absteigende  Aenderung  setzt,  der  sodann  cine 
aufsteigende  Aenderung  nachfolgt,  und  dass  diese  letztere  bei  haufìg  wiederholter  Reìzung 
eine  stetig  zunehmende  Verzògerung  erfàhrt  (Herabsetzung  der  Erholungsgeschwindigkeit). 
Eine  Reizpause  von  wenigen  Sekunden  genugt,  um  die  Unterwertigkeit  ganz  oder  gros- 
senteils  ruchgilngìg  xu  machen  :  der  Reiz  ist  dann  von  A  aus  wieder  kràftig  wirkaani. 

Die  zwischen  der  Reizstelle  A  und  der  narkotisierten  Streeke  K  gelegenen  Punkte 
des  Nerven  erleiden  die  nàmliche  Zustandsàndemng  wie  A  selbst,  jedoch  in  erbeblicb 
scbwacberem  Grade,  weil  die  der  Dauerreizung  unterzogene  Nervcnfaser  die  Erregung  mit 
stetig  wacbsendem  Dekrement  leitet. 

Zur  Eriauterung  der  Ergebnisse  des  systematiscben  Studiums  der  Ermùdung  der 
Kepbalopodennerven  soli  nach  dem  Vortrage  eine  Reihe  von  Originalkurven  demonstrien 
werden. 

Discussione:  Wedensky. 

13.  -  WEDENSKY.    -    La  polarisat>on  minimale  du  nerf,  comme  métkode  de  hloquer 

sa  condtictibilité. 

14.  -  R.  NICOL  AIDES.    —    Hemmende    Fasern    in    den    Muskelnerven   d^r    Wirbel- 

tiere. 

Nicht  alle  zur  Skelettmuskulatur  in  Beziehung  stebenden  nervfisen  HemnaungsTor- 
gànge  verlaufen  intracentral,  wie  man  bis  jetzt  allgemein  angenommen  bat.  Verscbie- 
dene  Erfabrungen  sprecben  dafiir,  dass  bei  der  nervOsen  Henomung  von  Skelettmuskeln 
die  Hemmungserregungen  sich  aucb  in  centrifugaien  Nerven  verlaufen  und  unter  Ver- 
mi ttlung  derselben  die  Heramung  der  durcb  Skelettmuskel  bedingten  Bewegungen  gc- 
scbieht.  Es  ist  mir  gelungen,  in  einer  Arbeit,  welcbe  icb  uuter  Mitwirkung  raeines 
unter  meiner  Leitung  arbeitenden  Assistenten  Herrn  Dr.  DoNTAS  ausgefùbrt  babe,  zn 
beweisen,  dass  bei  der  nervòsen  Hemmung  von  Skelettmuskeln  besondere  centrifugale 
Nerven  tàtig  sind,  d.  b.  bemmende  Fasern,  welcbe  neben  den  erregenden  in  den 
Muskel nerven  verlaufen  und  dass  folglicb  die  Hemmung  in  eincm  aktiven  zum  Muskel 
geleiteten  Prozesse  bestebt. 

Der  Beweis  dafiir  wurde  durcb  folgenden  von  mir  angegebenen  Versuch  erbracht  : 
Der  Lumbalplexus  fiibrt  bekanntlicb  beim  Froscb  in  zwei  Wurzeln  Nervenfasern 
zum  Gastroknemius.  Wir  baben  diese  Wurzeln  (an  welcben  verscbiedene  Erfabrungen  zu 
der  Ansicbt  gefiibrt  baben,  dass  sie  in  verscbiedener  Weise  auf  die  Contractionskurve 
einwirken)  sorgfàltig  pràpariert  und  dicbt  am  Riickenmark  durcbscbnitten.  Sodann  legten 
wir  jede  derselben  auf  gut  isolierte  Platinelektroden,  deren  jede  mit  der  sekundliren 
Spirale  eines  Inductoriums  verbunden  war.  Der  Gastroknemius  wurde  in  ein  Gadsches 
Myograpbion  eingebàngt.  Als  Belastung  wàblten  wir  5  g  und  mancbmal  io  g,  die  an 
dem  direkt  an  der  Drebacbse  des  isotoniscben  Hebels  angebracbten  Wirtel  angeh&ngt 
wurJen,  Wir  reizten  nun  mit  dem  einen  Inductorium  die  obere  Wurzel  tetaniscli  und 
gleicb  nacb  dem  Aufstieg  der  Kurve  reizten  wir  aucb  die  andere  Wurzel  mit  dem  an- 
deren  Inductorium,  aber  mit  viel  scbwacberem  Strome.  Bei  geeigneten  Pràparaten 
(grossen  und  gut  ernàbrten  Fròscben)  und  durcb  zweckmàssige  Variation  der  Reizung 
sahcn  wir  die  Kurve  sinken  und  nacb  Auflioren  der  Reizung  der  untcren  Wurzel  (die 
der  oberen  dauerte  fort)  wieder  in  die  Hobe    gchen,    Wenn    der    Strora,  mit   dem  die 
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nntete  VViirzel  gereizt  wird,  stSrker  ist,  so  steigt  die  Kiirve  in  die  HOhe  anstatt  7ai 
sinken.  Diese  Erschetnungeti  kOnnen  nìcht  anders  erklàrt  werden  als  durch  die  Annahme, 
dass  in  den  Mnskelnerren  zwei  Arten  von  Fasem  éxistieren,  erre^nde  und  henrmende. 
Damit  ware  denn  die  doppelte  Innertation  der  Musk«ln  auch  fiJr  die  willkiirlichen 
Muskeìn  der  Vertebraten  nachgewiesen. 

Disellinone:  FR5HLICH,  Wedensky,  Hofmann. 

15.  -  MENDELSOHN.   —  Sur  la  galvattotaxie  des  Leucocytes. 

16.  -  F.  B.  HOFMANN.  —  Zur  Frage  der  peripheren  Nervenneite, 

Histologische  Untersuchungen  batten  zu  dem  Ergebnisse  gefùhrt,  dass  die  Nervcn, 
welche  zum  Herzmuskel  und  zu  den  glatten  Muskeln  der  Wirbeltiere,  sowie  zur  Musku- 
latur  von  Mollusken  hinziehen,  in  dieser  Muskulatur  nicbt  frei  endigen,  sondem  dass 
sie  Endnetze  bilden,  und  zwar  kdnnte  entweder  jede  Nervenfaser  ein  geschlossenes  Nctz 
fflr  sich  bìiden,  oder  es  kdnnte  durch  Anastomosen  zwischen  den  vcrschiedenen  Ner- 
▼enfasem  ein  kontinuierliches  peripheres  Endnetz  entstehen.  Diese  Nervennetze  beschràn- 
ken  sich  aber  streng  auf  die  letzten  Nerven&stchen  und  sind  ganz  unabhUngig  von  der 
Anwesenheit  von  Ganglìenzellen.  (Die  im  Grundplexus  durch  die  Gold-  und  Methylen- 
blaufirbung  ingewissen  Fallen  scheinbar  nachweisbaren  diffusen  Nervennetae  mit  Kernen 
sind  Kunstprodukte).  Physiologisch  ist  die  Innervation  der  glatten  Muskulatur  bei  Wir- 
beltieren  und  Mollusken,  soweit  in  ihr  keine  Ganglienzellen  vorhanden  sind«  eine  lokali- 
sierte,  es  findet  keine  allseitige  Fortleitung  der  vom  Centralnervensystem  hcr  ausgeldsten 
Erregung  statt.  Der  Vortragende  bespricht  die  Folgerungen,  die  sich  daraus  fiir  die  Theorie 
der  Nervenleitung  ergeben. 

Discussione:  Bethe,  Hammesfohr.  Lanolev,  Hofmann,  Leontowitsch. 

17.  -  Au  BETHE.  —  Ein  nsuer  Beweis  fùr  die  leitende  Funktion  der  Nturofibrillen. 

(Mìt  Frojektion  :  Diapositive). 

Die  Nerven  aller  Tiere  sind  in  mehr  oder  weniger  hohem  Grade  dehnb»ir  und 
fiehmen  auch  unter  physiologischen  Vcrhaknissen  verscbiedene  Làngen  an.  Diese  phy- 
siologischen  Làngen ver&nderungen  sind  in  der  Regel  gering  bei  Tieren  mit  àusscrem 
oder  inneren  Skelett,  dagegen  sehr  gross  bei  den  meisten  Wiirmem  und  vielen  Molu- 
sken.  Beim  Blutegel  z.  B,  bleibt  der  Banchstrang  auch  bei  stàrkster  Kontraktion  des 
Tieres  fast  gradlinig;  das  L&ngenverhftltnis  zwischen  kontrahiertem  und  gestrecktem 
Blutegel  ist  aber  ungeffthr  i  :  3  (manchmal  sogar  i  :  3,5).  Wie  Apathy  zuerst  nachge- 
wiesen hat,  bleiben  die  Konturen  der  Nervenfasern  auch  bei  st&rkstér  Verktirznng  der 
Nerven  (resp.  Koniniiss«ren)  gradlinig,  wàhrend  die  in  ihnen  enthaltenen  Neurofibrillen 
nur  bei  grdsster  physiologischer  Dehnung  einigermassen  gradlinig  sind,  bei  der  Verktìr- 
zong  der  Nervenfasern  aber  einen  stark  gewellten  Verlauf  zeigen.  Die  Nervenfasern 
ver&ndem  also  ihre  L&nge  mit  der  L&ngenvef&nderung  des  Nerven  und  des  ganzen  Tières, 
wAhrend  die  LXnge  der  Fibrilletì  konstant  bleibt. 

Ware  das  Hyaloplasma  det  Nervenfasern  (die  Perihbrilllirsnbstanz)  das  Leitende 
im  Nerven,  so  nifisste  —  eine  gleichmSssige  Molekularstruktur  vorausgesetzt  —  die 
Leituogigeschwindigkeit  bei  verschtedener  Lftnge  des  gleichen .  Nerbenstiicks  konstant 
«ein  ;  ist  aber  die  Fibrille  das  leitende  Element,  so  muss  die  Leitungsgeschwindigkeit 
in  einem  gegebenen  Nervensttick  proportional  seiner  augenblicklichen  Lange  sein.  Mit 
andern  Worten  :  Die  Zeit,  in  welchcr  der  Reiz  durch  ein  gegebenes  Nervenstftck  fort- 
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geleìtet  wird,  muss  bei  Dehnung  auf  die  doppelte  Lange  mindestens  auf  das  Doppelte 
anwachsen,  wenn  das  Nervenpiasma  das  Leitende  ist,  weil  der  plasmatische  Teìl  der 
Nervenfaser  bei  der  Dehnung  seine  Lànge  verandert.  1st  aber  die  Fibril  lentheorie  rich  tig, 
so  muss  die  Leitungszeit  fùr  jede  Lànge  des  Nervenstiicks  die  gleiche  scin,  weil  die 
Fibrillen  bei  der  Dehnung  des  Nerven  ihre  Lànge  nicht  ver&ndem.  Diese  Fragestellung 
hat  ihre  GUltigkeit  fùr  jede  der  zur  Zeit  herrschenden  Nerventheorien  (Kemleitertheorie, 
Verbrennungstheorie,  Kolloidtheorie  u.  s.  w.). 

Zur  Priifung  dieser  Frage  ist  der  Bauchstrang  der  Hirudineen  sehr  geeignet»  weil 
die  rezeptorìschen  Bahnen  ohne  Unterbrechung  den  ganzen  Bauchstrang  durchlaufen, 
sich  also  wie  lange  periphere  Nervenfasern  verhalten.  £s  wurde  untersucht  in  wie  laoger 
Zeit  cin  am  Hinterende  des  Blutegels  angesetzter  Reiz  das  Bauchmark  bis  zum  Kopf- 
ende  bei  verschiedenem  Dehnungszustand  durchlSuft.  Die  Latenzzeiten  waren  beim 
kontraliierten  Tier  und  bei  Dehnung  auf  die  doppelte  und  dreifacbe  Lànge  innerhalb 
der  nicht  sehr  grossen  Fehlergrenzen  gleich.  Erst  nach  Dehnung  Uber  die  physiologiscbe 
Lànge  wurden  die  Latenzzeiten  langsam  grosser.  Hieraus  geht  hervor,  dass  die  Neuro- 
fìbrillen  am  Leitungsprozess  in  erster  Linie  beteiligt  sind.  Ob  die  Fibrille  allein  leitet 
oder  in  Folge  einer  Wechseiwirkung  mit  der  Umgebung,  darùber  sagen  die  Versuche 
nichts  aus.  Es  kann  dagegen  als  ausgeschlossen  gel  ten,  dass  das  Nervenfaserplasma  an 
und  flir  sich  leitende  Substanz  ist. 

Aehnliche  Versuche  sind  bereits  von  Carlson  an  einer  Nachtschnecke  (Ariolimax) 
und  einem  Rdhrenwurm  (Bispira)  angestellt.  Die  Leitungszeit  soli  hier  proportional  der 
Dehnung  grosser  werden,  die  Leitungsgeschwindigkeit  also  konstant  bleiben.  Er  schliesst 
daraus,  dass  die  leitende  Substanz  "  fliissìg  "  ist,  also  wahrscheinlich  durch  das  Nerren- 
plasma  representiert  wird.  Dieser  Deutung  stehen  gewichtige  Bedenken  entgegen.  Bei 
Bispira  liegen  die  gefundenen  Werte  stets  unterhalb  der  theoretischen  Werte.  Bei 
Ariolimax  liegen  zwar  die  gefundenen  Werte  bald  flber  bald  unter  den,  theoretischen, 
entfemen  sich  abcr  hàufig  zu  weit  von  diesen.  Es  scheint,  dass  bei  diesen  Versuchen 
die  Verschiedenheit  der  Muskellatenz  bei  verschiedener  Mnskellànge  und  die  leitungs- 
verzOgemde  Wirkung  lokaler  Zerrung  nicht  geniigend  beachtet  sind. 

Discussione:  WiNTERSTEiN,  Garten,  Bethe,  Schulz. 

18,  -  J.  N.  LANGLEY.  —  Further  observations  with  regard  to  the  non-specific  nature- 
of  motor  nerve  endings  and  the  existence  of  **  receptive  "  radicles  in  muscle. 

In  Papers  already  published  (i)  I  have  given  grounds  for  believing  (I)  that  motor 
nerve  endings  are  not  specific  end  organs,  but  resemble  in  their  characters  the  axis 
cylinders  from  which  they  arise  ;  (II)  that  substances  such  as  nicotine,  curari,  and 
adrenalin  which  are  usually  said  to  act  upon  nerve  endings  act  upon  a  constituent 
(receptive  substance)  of  the  cell,  and  (III)  that  in  general  the  effect  produced  by  a 
motor  nerve  depends  up>on  the  nature  of  the  receptive  substance  or  substances  formed 
by  the  cell  in  the  region  of  the  nerve  ending.  I  propose  to  give  here  a  brief  state- 
ment of  some  further  results  obtained  in  connection  with  these  views.  When  a  graphic 
record  is  thaken  of  the  effect  applying  dilute  nicotine  (about  0,1  to  i  per  cent,  in 
Ringer's  solution)  (^)  to  a  frog's  (or  toad's)  muscle,  it  is  seen  that  a  slow  and  prolonged 
contraction  is  produced.  The  duration  of  the  contraction  varies    in    different   muscles: 

(1)  Proc,  Roy,  Sac,  B.  Lxxviii,  170,  1906.  —  Journ.  Physiol,  xxxiii,  380,  1905. 
(•)  The  minimal  dose  depends  on  the  irritnbility  of  the  muscle.  By  the  panctiform  method  I  hAv«^ 
seen  an  effect  with  0001  per  cent,  nicotine.  The  solutions  are  all  made  with  Ringer's  fluid. 
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in  the  leg  muscles  it  lasts  one  to  two  minutes,  in  the  flexors  of  the  arm  it  lasts  se- 
veral minutes  to  half-anhour  or  more.  The  nicotine  may  also  cause  brief  fibre  twitching 
or  fibre-bundle  twitching  of  the  type  of  single  or  tetanic  contractions  to  a  varying 
degree  in  different  muscles  ;  these  last  a  minute  or  two  only,  and  are  not  marked  on 
the  tracing  except  with  wery  light  and  counterbalanced  levers.  When  an  excised  muscle 
is  watched  under  a  dissecting  lens  whilst  dilute  nicotine  is  poured  over  it,  both  fibrillar 
twitching  and  slow  tonic  contraction  can  be  seen.  In  the  sartorius  a  prolonged  greater 
thickening  of  the  muscle  occurs  in  the  two  regions  where  nerve  endings  are  most  nu- 
merous. 

By  applying  small  drops  of  dilute  nicotine  to  various  points  of  a  muscle  (*) 
(punctiform  application)  the  degree  of  response  at  different  parts  of  a  muscle  fibre  can 
be  determined.  So  far  as  I  have  seen,  twitchings  are  only  caused  by  nicotine  (up  to 
I  per  cent.)  on  application  to  the  region  of  a  nerve  ending,  the  contraction  however 
usually  spreads  throughout  the  muscle  fibre.  The  slow  contraction  is  also  only  obtained 
on  applying  nicotine  to  the  region  of  the  nerve  ending  provided  the  solution  is  suffi- 
ciently dilute;  if  the  strength  is  increased  (25  to  I  per  cent.)  it  can  be  obtained  from 
any  part  of  a  muscle,  the  extreme  ends  being  in  general  less  responsive  than  any  other 
part.  The  slow  contraction  is  in  many  muscles  (e.  g.  the  sartorius)  local,  and  so  far  as 
can  be  seen  strictly  confined  to  the  point  touched  ;  in  the  rectus  abdominis  the  con- 
traction spreads  throughout  the  muscle  fibres,  whatever  point  is  touched  ;  in  the  flexors 
of  the  arm  the  immediately  visible  effect  is  chiefly  at  the  point  touched,  but  the  con- 
traction appears  to  spread  out  to  a  variable  extent.  Nicotine  applied  to  one  segment  of 
the  gracilis  major  muscle,  causes  twitching  and  tone  in  that  segment  only.  All  the 
eflfects  of  nicotine  may  be  obtained  in  the  leg  muscles  and  in  the  sub-maxillary  muscle 
after  the  nerve  endings  have  degenerated  (**;  (though  the  twitchings  may  be  markedly 
less  than  normal)  ;  hence  they  are  produced  by  an  action  on  the  muscle  substance. 

Curari  readily  prevents  the  nicotine  twitchings,  in  larger  amounts  it  decreases  and 
finally  prevents  the  slow  contraction  set  up  by  nicotine  in  the  region  of  the  nerve  en- 
dings, but  it  has,  in  the  percentages  I  have  tried  so  far,  very  little  effect  on  the  slow 
contraction  caused  by  i  per  cent,  nicotine.  There  is  then  up  to  a  ceitain  limit  a  mu- 
tual antagonism  between  curari  and  nicotine  ;  hence  curari  must  act  on  the  muscle 
substance  as  nicotine  does.  Neither  NaCI  6  p.  c.  (producing  "  spontaneous  '*  contractions) 
nor  veratrin  (spontaneous  contractions  and  the  well  known  veratrin  effect)  appears  to 
have  any  marked  special  action  in  the  region  of  the  nerve  ending;  dilute  nicotine  in- 
terferes greatly  with  the  action  of  the  former  but  very  slightly  with  the  action  of  the 
latter.  The  conclusions  I  deduce  from  these  and  other  facts  are  partly  the  same,  partly 
an  extension  of  those  mentioned  in  the  introduction. 

1.  In  the  muscle  fibre  in  the  region  of  the  nerve  ending,  there  are  (at  least) 
two  *•  receptive  substances  ",  one  causing  a  quick,  brief  ccntraction  which  is  in  general 
conducted  throughout  the  fibre,  the  other  causing  a  slow,  more  or  lass  prolonged  con- 
traction, the  conduction  of  which  varies  in  different  muscles.  I  regard  these  **  substan- 
ces *'  as  radicles  of  the  contractile  molecule. 

2.  I  consider  that  there  are  throughout  the  muscle  substance  similar  receptive 
radicles  which  are  less  readily  set  in  action.  The  special  characters  of  the   muscle    in 

(*)  Excess  of  fluid  must  be  removed  from  the  muscle  with  blottiug  paper  in  order  to  prevent 
spreading  out  of  the  drop. 

(•♦)  The  nerve  plexus  of  the  blood  vessels  of  the  muscle  appears  also  to  degenerate,  but  this  is 
normally  less  easily  stained  than  the  nerve  endings  in  the  muscle  fibres. 
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the  region  of  the  nerve  ending  would  then  be  due  to  a  modilicatioD  of  a  fundamental 
radicle  of  the  contractile  molecule. 

3.  Since  the  effects  of  curari  can  be  explained  by  an  action  on  these  radicles, 
it  is  unnecessary  to  assume  that  it  has  any  action  on  the  terminal  nerve  branches.  I 
conclude  that  the  functions  attributed  to  qerve  endings  are  functions  of  the  musck, 
and  that  motor  nerve  endings  are  not  organs  with  specific  properties. 

4.  There  are  probably  other  receptive  radicles  in  muscle  ;  thus  veratrin  appears 
to  act  on  some  radicle  other  than  (or  in  addition  to)  that  acted  on  by  nicotine  and 
curari. 

Discussione:  Magnus,  Langley,  Lapicque. 

19.  -  N.  A.  BARBIERI.   —  La  structure  des  nerfs  et  du  grand  sympathtquc, 

20.  -  N.  A.  BARBIERI.   —   Cycle  d'evolution  des  nerfs  sectionnes. 

21.  -  H.  PIPER.  —    Ueber  den  willkUrlichen   Tetanus  der  quergestreifiien  Muskeln. 

Urn  die  Vorgànge  zu  verfol^en,  welche  in  der  kontraktilen  Substanz  des  querge- 
streiften  Muskels  bei  der  willkiirlichen  Innervation  tetanischer  Kontraktionen  ahlaufen, 
wurde  der  zeitliche  Ab^^^^  der  piuskulàren  Aktionsstrdme  untersucht.  Auf  der  Haut 
liber  den  Flexoren  des  Unterarmes  wurden  unpolaclsierbare  Elektrpden  angesetzt  und 
durch  diesa  wurden  die  Stromoscillationen,  welche  bei  willkiirlichen  Kontraktionen  im 
Muskel  auftreten,  zum  Saintengalvanometer  abgeleitet.  Die  Reaktionen  dieses  Instru- 
nientes  wurden  photographisch  registriert.  Es  ergab  sich  : 

1.  Die  Zahl  der  Stromwelleu,  welche  bei  willkurlichem  Tetanus  ableitbar  sind, 
ist  konstant  und  bet^àgt  47 — $0  pro  Sekunde.  Die  speziellen  Verbal tnisse  der  Form,  der 
Gròsse  und  der  Rhythmik  dieser  Stromwellen  machen  es  wahrscheinlich,  dass  ihre  Z»hl 
identisch   ist  mit    der  Zahl    der  in    den    Einzelfasern   ablaufendeu  Kontraktiooswellen. 

2.  Bel  Verànderung  der  Kraft  der  Kontraktion  varriiert  nicht  die  Frequenx 
der  abgeleiteten  Aktionsstromoscillationen,  sundcrn    nur  die  Amplitude. 

3.  Der  Vergleich  mit  den  Stromschwankungen,  welche  bei  elektrischer  Reizung 
des  Nervus  medianus  mit  Einzelschlagen  (Zuckung)  und  Wechselstròmen  (Tetanus)  re- 
gistriert wurden,  fiihrt  zu  der  Annahme,  dass  der  Rhythmus  der  im  willkUrlichen  Te- 
tanus iiber  den  Muskel  laufenden  Kontraktionswellen  direkt  durch  den  Rhythmus  der 
Innervationsimpulse  bestimmt  ist,  dass  also  diese  Impulse  mit  der  Frequenz  von  47 — 50 
pro  Sekunde  zum  Muskel  gelangen  und  nur  in  ihrer  Intensitàt  variabel  sind. 

4.  Gròssenverhàitnisse  und  zeitlicbe  Schwankungsform  der  Stromwellen  erklaren 
sich  durch  die  Annahme,  dass  die  Kontraktionswellen  aller  Fasern  annàhernd  gleich- 
zeitig  VOUÌ  «  nervOsen  Aequator  »  (Hermann)  der  Flexoren  abgehen  und  schwarmartig 
zusammengehalten  durch  den  Muskel  hinlaufen.  So  ergibt  sich  die  grosse  Kcntraktions- 
welle  des  Gesamtmuskels  bei  Einzelzuckungen  und  eine  Folge  von  47—50  solcher 
Wellen  beim  willkiirlich  innervierten  Tetanus. 

5.  Das  elektromotorische  Verbal  ten  des  Muskels  bei  elektrischer  Nervenreizung 
und  willkiirlicher  Innervierung  lasst  schiiessen,  dass  die  Nervenendstellen  als  Abgangs- 
stellen  der  Kontraktionswellen  annàhernd  in  einem  bestimmten  Muskelquerschnitt  der 
Flexoren,  dem  nervosen  Aequator  beisammen  liegen  und  dass  die  Innervationsimpulse 
fiir  jede  Kontraktionswelle  des  Gesamtmuskels  immer  gleichzeitig  («  salvenmàssig  »)  bei 
den  Nervenendplatten  alle  Einzelfasern  ira  nervosen  Aequator  eintrefifen. 
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6,  Auch  kOrzeste  Willkarkontraktìonen  sind  Tetani  und  die  Oscillationsfrequenz 
der  StrOme,  bezw.  des  der  Kontraktion  zu  Grunde  liegenden  Prozesses  betrftgt  auch  in 
diesem  Falle  47 — 50  pro  Sekunde. 

7.  In  Anbetracht  dieser  Befunde  fallen  die  Griinde,  welcbe  die  Annabme  not- 
wendig  za  machen  schienen,  es  handle  sich  bei  den  physiologischen  Innervationsim- 
pulsen  UDÌ  Reize  von  zeitlich  gedehnter  Schwankungsform,  also  um  sogenannte  «  Zeit- 
reize  »  (v.  Krìes,  Lovén). 

Discussione:  V.  Kries,  Piper,  Basleb. 

22.  -  R.  HOEBER.   —    fer  Erre  gun  gsvor gang  als  KoUoidprozess, 

1.  Die  Verànderungen  der  Erregbarkeit,  welche  man  an  Muskeln  und  Nerven 
durch  Salze  erzeugen  kann,  sind  frtìher  voin  Vorir.  als  Wirkungen  der  Salze  auf  die 
Protoplasma-Kol Ioide  gedeutet  worden.  Es  wird  durch  weitere  Untersuchungen  iiber 
die  Fàllbarkeit  von  Eiweiss  und  Lecithin  mit  Salzen  erwiesen,  dass  in  der  Tat  enge 
Beziehungen  zwischen  dem  Einfluss  der  Salze  auf  die  Kolloide  und  dem  auf  die  Erreg- 
barkeit  bestehen. 

2.  Die  durch  die  Sake  erzeugten  Erregbarkeitsànderungen  gehen  mit  entspre- 
chenden  (reversiblen)  elektromotorischen  Erscheinungen  einher  ;  diese  kdnnen  deshalb 
jjerade  so,  wie  jene,  mit  Zustandsàndenmgen  der  Protoplasma-Kolloìde  in  Zusammen- 
hang  gebracht  werden.  Es  kann  dann  aber  auch  welter  der  Schiusa  gezogen  werden, 
dass  auch  der  normale,  durch  die  bekannten  elektrischen  Vorgànge  gekennzeichnete 
Erregungsvorgang  von  Zustandsànderungen  der  Kolloide  begleitet  ist.  Dieser  Anschau- 
ung  entspricht  die  Beobachtnng,  dass,  wie  die  Aktionsstrome,  gcrade  so  auch  die  mit 
den  Salzen  erzeugbaren  Ruhestrfìrae  durch  die  Narkotika  gehemmt  werden. 

3.  Das  Wesen  der  Narkose  beruht  danach  auf  der  Hemmung  des  normalerweise 
die  Erregung  begleitenden  Kolloidprozesses. 

Mikroskopische  Untersuchungen  an  Nerven  unterstutzen  diese  Anschauung. 

23.  -  CHARLES  D.  SNYDER.    —   A  comparative  study  of  temperature  velocities  of 

various  physiological  activities,  (Mit  Projektion  :  Diapositive). 

Verfasser  hat  friiher  festgestellt,  dass  die  Herzfrequenz  (Frosch,  Schildkroten, 
Hund,  Mensch)  bei  Aenderungen  dcr  Temperatur  im  allgemeinen  dem  Gesetz  fiir  die 
Geschwindigkeit  der  chemischen  Reaktion  folgt.  Aus  diesem  Befund  kann  man  den 
Schluss  Ziehen,  dass  die  Frequenz  des  Herzschlages  hauptsSchlich  von  inneren  chemi- 
schen Wirkungen  abhangig  ist. 

Wenn  sich  eine  chemische  Wirkung  durch  Beobachtung  physiologischer  Ge- 
schwindigkeiten  entdecken  làsst,  liegt  die  Vermutung  nahe,  dass  bestimmte  rein  physi- 
kalische  VorgSnge  sich  in  gleicher  Weise  nachweisen  lassen  werden.  Dies  wird  der 
Fall  sein,  wenn  man  die  Temperaturgeschwindigkeiten  physiologischer  Prozesse  mit 
jenen  von  physikalischen  vergleicht.  In  dem  Fall  der  Nervenleitung  hat  Verf.  schon 
einen  solchen  Vergleich  ausgeftihrt.  Die  resultate  zeigten,  dass  die  Nervenleitung  kein 
rein  phpikalischer  Vorgang  sein  kann,  sondern  dass  sie  deutlich  und  unvcrkennbar  auf 
chemischen  Vorgàngen  beruhen  muss.  Also  miissen  die  Teorien,  die  die  Nervenleitung 
als  physikalischen  Vorgang  annehmen,  aufgegeben  werden.  In  diescr  Abhandlung  sucht 
Verf.  dass  Wcsen  der  verschiedenen  Phasen  der  gesamten  Muskelaktion  durch  Verglei- 
chung    ihrer  Temperaturgeschwindigkeiten   auf    dieselbe  Weise    aufzuklaren,  und    zwar 
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steli  te  er  zusammen  die  Temperaturkonstaoten  mit  ihren  berechneten  Koeffìcienten,  des 
Latenzstadiums,  des  Contraktionsstadiums,  des  Ausdehnangsstadiums  der  gesamten  Mu- 
skelaktion. 

Die  Zusammenstellungen  enthalten  Konstanten  aus  der  Physiologie  der  qiierge- 
sireiften,  glatten  und  Herz-Muskulatur.  Auf  dieselbe  Weise  sind  einige  andere  Erschei- 
nungen  bebandelt,  z.  B.  das  Latenzstadium  der  Herznervcn,  die  Herzpause,  die  re- 
fraktare  Periode  des  Herzrauskels.  Ob  irgend  einer  von  diesen  Vorgangen  von  rein 
physikalischer  anstatt  chemischer  Wirkung  herruhrt,  kann  man  dnrch  Vergleichung  der 
Crósse  ihrer  Koefficienten  mit  denen  von  bekannten  physikalischen  Koeffìcienten  nacb- 
weisen.  In  einer  Zusammen fassung  aller  bisher  bestimmten  Temperaturgeschwindigkeiten 
verschiedener  physiologischer  Vorgànge  ist  der  Koeftìcient  von  jedera  Vorgang  nach  der 
Arrbeniusschen  Formel  : 

k.  =  1^0  e  -7' 
berechnet. 

Hier  bedeuten  kj  tnd  kQ  Geschwindigkeitskonstanten  bei  den  absoluten  Tempe- 
raturen,  Tq  und  Tj,  und  [i  einen  allgemeinen  Faktor,  welcher  hier  fùr  den  Tempera- 
turkoefficienten  steht.  Die  verschiedenen  Werte  vor  ji  in  den  meinsten  Fallen  sind 
fast  gleich. 

Discussione:  Kanitz. 

24.  -   H.    VVIXTERSTEIN.   —   Die  physiologische  Natur  der  Miiskehtarre. 

Nicht  zu  dicke  ausgeschnittene  Sàugetiermuskeln  kònnen  in  Ringer-Lòsung  bei 
einem  SauerstofF-Druck  von  2-4  Atmospharen  und  einer  Temperatur  von  36 — 38^ 
G.  20 — 27  Stunden  erregbar  bleiben.  Die  Muskelstarre  (Zeit-  oder  Totenstarre)  ist  ein 
Erstickungs vorgang  infolge  ungeniigender  Sauerstoflfzufuhr.  Bei  ausreichender  Sauer- 
stoft'zufuhr  trilt  keine  Starre  ein  und  die  in  Entwickelung  begrifFene  Starre  kann  durch 
SauerstofFdruck  wieder  gehemmt  werden.  Der  Muskel,  der  in  einer  Sauerstoffatmospbàre 
in  Ringer-Lòsung  seine  Erregbarkeit  vefloren  hat,  vermag  auch  un  ter  den  Bedingungen 
der  Erstickung  nicht  mehr  Starr  zu  werden.  Auf  die  bereits  eingetretene  Starre  ist  die 
Zufuhr  von  SauerstofF  ohne  Einfluss  ;  die  Erregbarkeit  steigl  nicht  wieder  an,  und 
kehrt,  wenn  sie  erloschen  war,  nicht  wieder  zuruck. 

Ausserhalb  der  Ringer-L6sung  verliert  der  Muskel  seine  Erregbarkeit  aucb  unter 
Sauerstoffdruck  in  weningen  Stunden.  Durch  Eintauchen  in  9»9®/o  NaCl-Lòsung  oder 
besser  in  Ringer'Losung  vermag  er  seine  Erregbarkeit  in  10—15  Minuten  wiederzuge- 
winnen,  nicht  aber  in  isotonischer  Traubenzuckerlòsung.  Daraus  scheint  hervorzugehen, 
dass  die  Jonen  der  Lòsung,  vor  al  lem  das  Na  an  dera  StofFwechseln  des  Muskel s  teil- 
nehmen.  Die  angestellten  Beobachtungen  sprechen  zu  Gunsten  der  prìnzipiellen  Gleich- 
artigkeit  des  Contractions-  und  des  Erstarrungs-vorganges  und  zu  Gunsten  der  Fick'  schen 
Theorie  von  dem  zweiphasischen  Ablauf  des  der  Contraction  und  der  Expansion  zu 
Grunde  liegenden  chemischen  Prozesses. 

Discussione:  Mangold. 

25.  -  DAVID  FRASER  HARRIS.    -    l^he  similaHty  in  the  periodicities  0/ the  tre- 

mors of  muscle  under  various  stimuli. 

That  a  muscle  always  contracts  in  the  same  manner  when  it  or  its  nerve  is 
stimulated  in  any  way  whatever,  is  well  known.  The  present  communication  is  to  the 
effect  that  ; 
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l't  when  the  stimuIatìoD  is  not  rhythmic,  the  responses,    when    rhythmic,   are 
all  of  the  same  order  of  periodicity,  and, 

2nd  when  the  stimulation  is  rhythmic,  the  responses  of  fatigued  muscles 
(post-tetanic  tremor)  are  of  the  same  order  of  periodicity  as  when  the  stimulation  is 
not  rhythmic. 

The  following  is  a  classification  of  the  different  cases  I  have  examined  ; 

I.  Tremors  dtu  to  artificial  stimuli  (to  motor  nerve  or  muscle). 

A)  Single  or  instantaneous  (indirect)  stimuli 

1.  Thermal  (applied  to  nerve)  :    4    to  5  a  second   \ 

2.  Mechanical   (nerve   pinched  :  6         »  /        .    ,.  . 

^,        .     ,   ,     ,,        ^   ,.  .       X  /  periodicity  of  tremor. 

3.  Electrical  (sudden  abolition  )  .  \ 

of  anelectrotonus   in  ner\e)  )  j 

B)  So-called  **  constant*'  stimuli 

4.  Nerve  allowed  to  \ 
dry.  (  /'  d*      t\    ^''®™°^  4  to  6  a  second. 

5.  NaCl    placed  on  ( 
Physico-chemical    <  1  .   *     ^ 

■^  »        nerve.  /  >^        5  to  7  » 


rical  / 


6.  Muscle  immersed  in  ì    ,. 

T>.    ,  ,    «   . ,      I  (direct)        »        5 

Biedermann's  fluid.     ) 

7.  Sudden    closing     ] 
or    increase    of 


Electrical  <  ,        ^  /    (direct)  »        3  to  4 

^         strength     of    a     ^  '  :>        *t 


constant  current 


(.)   haradic  sttmulatton  of  motor  nerve  i      .    ,.       , 

.        .     ^       ,.    "I  J    (indirect);  tremor,  3  to  5  a  second, 

e.  g.  phrenic  for  diaphragm  \ 


II.  Tremors  of  so-called  •*  spontaneous  '*  origin. 

/   I.  in  naturally   rhythmic    or-   /    of  frog,  maximum  tremor  of  so 
gac,  heart  \       called  heat-tetanus  i  .  3  a  sec 


Idio-muscular  <  \  ^  P^f^^"   ;  ;  ;  \\\\^^ 


(of  pigeoi 
of  r«ibbit 


2.  In  dying  diaphragm    with 

\        phrenics  cut:  rabbit,  tremor,   10  to  5  a  second. 

3.  In  extensor  muscle  of 
middle  toe  of  frog 
with  spinal  cord  poi- 
soned with  strychnine,  tremor,  13  to  5  or  6  a  second. 

III.  Tremors  of  muscles  stimulated  rcfiexly. 

1.  Through  cells  of  spinal  cord  poisoned 

with  strychnine,  extensor  of  toe,  frog,      tremor,  6  a  second. 

2.  Through    cells   of  respiratory   centre  : 

phrenics  intact,   diaphragm,    (1    vagus   . 

,       ,  .       ,        1    ?   tremor,  4  a  second. 

cut:  central  end   of   other    stimulated   ^ 

faradically) 
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IV.    Tremors  of  fatigued  musvUs, 


I   I .  normal  gastrocnemius  frog  : 
tremor  4  to  6  a  second. 


5-5.5 

» 

(Marie) 

8-10 

•■^ 

(Waller) 

8.5 

:•■ 

8-9 

'^ 

9—8  .  I 

>• 

6-6.3 

>> 

1.  Stimulated    by    faradic   -  .     ,  .      ,.        u       -^ 

^  1  2.  curansed  gastrocnemius  frog:  f       Post-tetanic 

currents  of  30  per  sec.  <  ,     > 

,   '  i         tremor  2  .  S  to  3  a  second,    i  tremor 

frequency  and  above       f         ^  ,...,..  \ 

13.  flexor     sublimis     digitorum  ] 

(man)  ;  tremor  4  to  6  a  sec.  1 

2.  Deltoid  fatigue  tremor  of:  arm  held 
out  horizontally  tremor,  5  a  second. 

V.    Tremors  of  diseased  muscles  in 

Paralysis  agitans 3  — 6  a  second  (Charcot.  D.  F.  H.) 

senile  tremor 4 

r.nkle  clonus 

Grave's  diseases 

alcoholism 

disseminated  sclerosis  (early)    7  . 
disseminated  sclerosis  (late)     4 

Conclusions.  -  I.  Under  large  number  of  different  conditions,  muscle,  whether  sti- 
mulated directly  or  indirectly,  and  through  nerve-cells  or  not»  tends  to  fall  into  a  state 
of  rhytmic  contractions  of  relatively  low  frequency,  but  of  strikingly  constant  periodi- 
city viz.  3  to  6  per  second. 

2.  This  is  so,  whether  the  stimuli  are  instantaneous  or  **  constant  "  when  the 
muscle  is  fresh,  or  of  high  frequency  when  the  muscle  is  fatigued. 

3.  Muscle  in  its  "spontaneous"  activity  e.  g.  dying  diaphragm,  tends  to  exhibit 
a  tremor  of  the  same  periodicity  as  that  above  described,  which  is  also  of  the  same 
order  as  the  maximum  rate  of  the  so-called  "  heat-tetanus  "  of  the  mammalian  ven- 
tricle. 

Discussione  :  LuCA.s. 

26.  -  T.  GRAHAM  BROWN.   —  On  the  second  summit  in  the  frogs  gastrocnemius 


Experiments  in  which  the  whole  frog  is  used  and  the  muscle  stimulated  indi- 
rectly, shew  that  the  curve  from  the  gastrocnemius  has,  as  a  rule,  a  well-marked  second 
summit.  This  summit  is  lessened  or  eliminated  when  the  lumbar  plexus  of  the  same 
side  is  cut,  crushed,  cooled,  or  heated  ;  when  the  cord  is  pithed  ;  when  the  sensor}' 
roots  of  either  side  are  cut  ;  when  the  skin  of  the  feet  is  stimulated  ;  in  some  cases 
when  the  labyrinths  are  destroyed  ;  and  when  the  muscle  itself  is  heated.  In  alle  these 
cases  it  tends  to  return  again  after  a  longer  or  a  shorter  time.  Curare  has  a  similar 
action,  cutting  out  the  second  summit  before  the  muscle  as  a  whole  ceases  to  respond 
to  indirect  stimuli.  Slow  compression  of  the  nerve  below  the  electrodes  seems  in 
some  cases  to  cut  out  the  first  summit  in  the  curve  before  the  second  is  affected.  Strych- 
nine increases  the  second  summit  before  it  increases  the  first.  On  now  catting  the  sen- 
sory roots  the  summit  is  reduced. 
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It  is  deduced  that  the  double  summit  curve  is  the  normal  form  of  the  gestrocne- 
mius  curve  ;  that  the  second  summit  is  a  phenomenon  either  of  the  end  plate  or  of  the 
muscle  substance  itself;  and  that  it  is  under  the  influence  of  the  central  nervous  system, 
probably  by  means  of  special  inhibitory  fibres  in  the  sciatic  nerve  or  of  an  inhibitory 
process  in  the  ordinary  nerve-Bbres. 

27.  -  DUCCESCHI  V.   —   Sulla  natura  della    contrazione  dei  muscoli  delle  ali  degli 

insetti.  (Assente). 

28.  -  GOMPEL  M.  —  Mouvement  des  palettes  vibratiles  chez  les  Beroe. 

29.  -  LANGLEY  J.  —  Demonstration  of  the  tonic  contraction  caused  by   nicotine  in 

the  foul,  and  of  the  effect  of  nicotine  and  curari  on  the  muscles  of  the  frog. 

30.  -  R.  MAGNUS.  —    Ueber  die  Lokalisation   physiologischer   Vorgdnge   auf  Grund 

antagonist ischer  Gifversuche.  (Mit  Experiment). 

Langley  hat  gezeigt,  dass  bei  Hilhnem  durch  Nikotin  eine  tonische  Kontraktion 
der  Beinmuskein  hervorgerufen  wird,  welche  auch  nach  Durchschneidung  und  vdlliger 
Degeneration  des  Ischiadikus  bis  zu  den  Nervenenden  eintritt  und  welche  von  Curare 
aufgehoben  wird.  Curare  und  Nikotin  sind  dabei  doppellseitige  Antagonisten.  Aus 
diesen  Tatsachen  darf  nicht  geschlossen  werden,  dass  der  normale  Angriifspunkt  des 
Curare  pcripher  vom  Nervenende  in  besonderen  rezeptiven  Substanzen  des  Muskels 
liege.  Denn  wenn  man  einen  anderen  Fall  von  doppelseitigem  Antagonismus,  den  von 
Curare  und  Physostigmin  (Rothberoer),  untersucht,  kommt  man  zu  genau  entgegenge- 
setzten  Schlussfolgeningen.  Physostigmin  vermag  n&mlich  nach  Durchschneidung  und 
Degeneration  des  Ischiadikus  keine  fibrillàren  und  klonischen  Zuckungen  des  Gastrok- 
nemius  mehr  hervorzurufen.  (Demonstration  an  einem  Kaninchen,  dem  am  1 5.  Juli  der 
rcchte  Ischiadikus  und  Cruralis  durchschnitten  sind).  Es  hàngt  vielmehr  von  der  Loka- 
lisation des  zuerst  gegebenen  Giftes  ab,  an  welchem  Orte  das  spater  gegebene  zweitc 
Gift  angreift,  und  man  kann  iiher  den  normalen  AngrifFspunkt  des  zweiten  Giftes  auf 
diese  Weise  nichts  erfahren. 

Dasselbe  lehren  Versuche  an  der  Pupille  und  am  Darm  iiber  den  Antagonismus 
von  Atropin  gegenuber  Pilokarpin  und  Physostigmin.  Antagonistische  Giftversuche  sind 
demnach  fur  die  Lokalisation  physiologischer  Vorgange  nicht  zu  verwerten. 

31.  -  MENDELSOHN.  M.  —  Qudques  fails  relatfs  à  la  physiologic  de  la  contraction 

musculaire  chez  I'homme. 

32.  -    FIL.    BOTTAZZI.    —    Un   preparato    neuro-muscolare  (frenico-diaframmattco) 

di  cane. 

Il  frenico  del  cane  con  una  striscia  di  diaframma  fornisce  un  buon  preparato 
neurfj-rauscolare  per  ricerche  di  fisiologia  generale.  Se  il  preparato  è  mantenuto  in  ot- 
time condizioni  (liquido  di  Ringer  mescolato  con  sangue,  ossigeno,  temperatura),  so- 
pravvive un  tempo  sufficiente  (da  un'  ora  a  cinque  e  più  ore)  per  farvi  qualsiasi  espe- 
rimento. ^Proiezione  di  tracciati). 
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33.  -  L.  EDINGER.   —   Knrze  Demonstration  von  HirnmodelUn. 

Vortragender  demonstriert  die  Wachsmodelle  einer  Anzhal  von  Fischgehimen 
und  einige  Tafeln  mit  Abbildungen.  Pr&parate  und  Abbildungen  zeigen,  wciche  enonnen 
Unterscbiede  in  der  Entwicklung  der  einzelnen  Hirnteile  besteben,  Unteischiede,  areiche 
sich  die  Pbysiologie  bisher  noch  nicht  zu  Nutze  gemacht  hat  in  ihrem  Bestreben,  die 
Verrichtungen  ^er  Hirnteile  aufzuklàren.  Sowohl  der  einfachen  Beobachtung  der  Lc- 
bensweise  ais  auch  dein  Experiment  werden  hier  neue  Aufgaben  zugewiesen.  Speziali 
làsst  sich  zeigen,  dass  bei  niedersten  Vertebraten  —  Myxine  und  Petromyzon  —  das 
Himpallium  noch  ganz  fehlt,  dass  es  auch  bei  den  Knochenfischen  kaum  vorhanden 
ist.  Diese  Tiere  sind  durchaus  geeignet,  Auskunft  ùber  Verrichtungen  des  Riecbappa- 
rates  und  des  Striatums  isoliert  zu  geben,  weil  beide  Teile  nicht  erst  durch  Experiment 
aufzudecken  sind.  Es  làsst  sich  an  dem  vorgelegten  Modelle  von  Chimera  zeigen,  wie 
der  Himmantel  bis  zu  den  Sàugern  hin  sich  entwickelt.  Die  Verbindungen  zwischen 
Thalamus  und  Kleinhim  sind  nirgends  so  màchtig  entwickelt  wie  bei  den  Teleostiem, 
wo  die  Endapparate  derselben  im  Thalamus  zu  enormer  Entwicklung,  zu  eigenen  Lapp>en 
gediehen  sind.  Es  ware  ein  leichtes,  ihre  Funktionen  da  zu  studieren.  Bei  den  SSugem 
erfordert  die  gleicne  Aufgabe  die  schwersten  operativen  Eingriffe. 

Der  Apparat,  welcher  sich  an  das  Ganglion  habenulae  ankniipft,  ist  in  seinen 
Funktionen  noch  absolut  unbekannt.  Er  muss  sehr  wichtig  sein,  weil  er  von  Petro- 
myzon bis  zum  Menschen  ganz  gleichartig  mit  alien  seinen  Verbindungen  vorhanden 
ist.  Bei  Selachiem  und  bei  grossen  Reptilen  kann  er  experimentell  erreicht  werden. 
Besonders  suggestiv  sind  die  Verhàltnisse  am  Kleinhirne.  Es  gibt  Tiere  ganz  ohne 
Cerebellum  wie  MyXine  und  Proteus,  solche  mit  mìnimalem  Kleinhirne  —  Amphibien, 
die  meisten  Reptilian  —  und  es  làsst  sich  zeigen,  dass  das  Cerebellum,  je  hóhere  An- 
forderungen  an  Statik  und  Muskulatur  gestellt  werden,  um  so  màchtiger  wird.  Enorme 
Cerebella  der  grossen  Schwimmer,  der  Haie  und  vieler  Teleostier,  kleinere  bei  den 
flachen  Rochen  und  bei  den  Pleuronectiden,  Verdopplung  der  bei  den  Eidechsen  und 
T^andschildkrOten,  einfachen  Cerebellarplatte  bei  den  schwimmenden  Reptilien,  den 
Krokodilen  und  den  Wasserschildkròten.  Der  gesamte  Riechapparat  mit  seinen  enor- 
men  Variationen  innerhalb  der  Tierreihe  ist  bisher  physiologisch  noch  nicht  studiert, 
und  doch  ist  er  sowohl  in  seinen  primàren  als  den  sekundàren  und  tertiàren  Ab- 
schnitten,  ebenso  in  alien  seinen  Endganglien  dem  Experimente  leicht  zugànglich.  Die 
vergleichende  Anatomie  làsst  zahllose  Fragen  ernstehen,  auf  die  der  Physiologe  Antwort 
geben  konnte.  Vorbedingung  ist  allerdings,  dass  man  von  dem,  was  anatomisch  be- 
kannt  ist,  auch  Kenntnis  nehme. 

34.  -  PO  LIMANTI  O.  —  Relazione  tra  gli  emisferi  cerebrali  ed  il  cervelletto.  (Assente). 

35.  -  POLIMANTI  O.  —   Fisiologia  del  Ponte. 

36.  -  W.  TRENDELENBURG.   —   Bine  Afethode  fiir  exakte  Durchschneidungen  am 

Zentralnen>ensystem  und  einige  mit  ihr  am  Hunde- Kleinhim  ausgefùhrte  Opera- 
tionen,  (Mit  Demonstration  eines  Apparates,  Projektion  von  Diapositiven  und  De- 
monstration mikroskopischer  Pràparate). 

Das  Prinzip  des  Myelotom  benannten  Apparates  besteht  darin,  dass  von  dem  ru 
durchschneidenden  Teile  ein  Ausschnitt  angefertigt  wird,  und  dass  dieser  einem  Messer 
Fiihrung  gibt,  welches  niir  in  einer  Ebene  parallel  mit  sich  selbst    verschoben   werden 
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kann.  £s  halt  so  die  Spitze  des  Messers  genau  die  Grenzen  des  Ausschnitts  eia  uod 
die  Lasion  wird  in  der  gewiiiischten  Weise  umgrenzt.  Mit  diesar  Methode  ha  Vortra- 
gender  mediane  LSngsdurchschneidungen  am  Kieinhiru  zun&chst  des  Kaninchens  ausge- 
fùhrt  and  diese  Operationen  nunmehr  auch  am  Hunde  vorgenommen.  Die  bei  letzteren 
auftretenden  streng  symmetrischen  Bewegungsstfirungen  fallen  besonders  in  zwei  Punkten 
auf.  Ihre  Dauer  ist  verh&ltnismftssig  kurz  bemessen,  so  dass  schon  nach  zwei  bis  drei 
Wochrn  keine  merklichen  Stdrungen  mehr  vorhanden  sìnd»  Fcrner  fehlen  unter  den 
auftretenden  Bewegungsstdrungen  ganz  die  Zwangsbewegungen  (Opisthotonns,  Streckun- 
gen  der  Ex  tremi  t2ten),  die  hingegen  schon  bei  relativ  geringfilgigen  die  Mittellinie 
ùberschreitenden  Wurmverletzungen  anftreten.  Die  Ausschaltung  nur  der  gekreuzten 
KleinhimYerbindungen  ruft  also  diese  tonischen  Erscheinungen  nicht  hervor  ;  die  Resul- 
tate zeigen  ferner  in  Uebereinstimmung  mit  dem  bisher  Bekannten^  dass  der  Einfluss  des 
Kleinhims  der  Sàugetiere  im  Wesentlichen  ein  gleichseitiger  ist.  Die  anatomischen 
Resultate  der  Operationen  entsprechen  den  friiher  am  Kaninchen  erhaltenen  und  zeigen 
nach  der  Ansicht  des  Vortragenden,  dass  diese  Methode,  in  geeigneten  Fragen  ange- 
wendet,  dem  freihàndigen  Verfahren  gegenùber  wesentliche  Vorteile  bietet. 
Discussione:  Negro,  Kobert,  Edinger. 

37.  -  W.  A.  JOLLY,  —  The  Effects  of  lesions  of  the  ascending  parietal  convolution 

in  Monkeys, 

Monkeys  of  various  species  of  Macacus  and  Callithrix  were  employed.  Lesions 
were  made  under  anaesthesia  by  the  galvano-cautery  in  the  ascending  parietal  convo- 
lution. When  the  lesion  embraces  the  whole  breadth  of  the  convolution  it  is  observed 
in  some  cases  that  the  animals  exhibit  a  preference  for  using  the  limbs  on  the  side  of 
the  lesion  for  voluntary  movements.  Definite  ataxia  is  not  seen.  The  ability  to  salute 
at  the  word  of  command  remains  unimpaired  after  extensive  destruction  of  the  convo- 
lution. Secondary  degeneration  is  present  in  the  posterior  limb  of  the  internal  capsule 
after  lesions  confined  to  the  ascending  parietal  convolution. 

Discussione:  SHERRINGTON,  Jolly. 

38.  -  G.  VAN  RYNBERK.  —  Zum  Lokalisationsproblem  im  Kleinhim, 

Nachdem  ich  die  Ergebnisse  meiner  Arbeit  fiber  Kleinhirnlokalisationen  beim 
Hunde  rorlSufig  abgeschlossen  hatte  (sieh  :  Verh.  v.  h.  Bat.  Genootschap  der  proefon- 
dervinderlyke  Wysbegeerte  te  Rotterdam,  1906)  habe  ich  meine  Untersuchungen  auf 
das  Schaf  ausgedehnt.  Wie  bekannt,  vertritt  das  Schafscerebellum  nach  den  schOnen 
rergleichendanatomischen  Untersuchungen  Bolk's  (Petrus  Camper  1 904-1 906)  eincn  vom 
Hondecerebellum  ganz  verschiedenen  Kleinhimtypus.  Indem  beim  Hund  der  Lobulus  S 
(mihi;  Lob.  med.  post,  sublobuli  c',  c",  Bolk)  sehr  imansehnlich  ist  uod  der  Lobulus 
ansiformis  sehr  ausgeprftgt,  findet  man  beim  Schaf  im  Gegenteil  einen  sehr  grossen 
Lobulus  S,  und  einen  sehr  kleinen  Lobulus  ansiformis.  In  seinem  auf  induktivem  Wege, 
auf  Grund  organischer  Correlationen  gewonnenen  Schema  der  Kleinhimzentra  schreibt 
Bolk  nun  dem  Lobulus  S  die  Koordlnationsfunktion  der  symmetrisch  oder  wenigstens 
beiderseits  ausgefQhrten  Extremitàtenbewegungen  zu.  Dem  Lobulus  ansiformis  schreibt 
er  die  Koordination  der  einseitig  verrichteten  Ex  tremi  t&tenbewegungen  zu.  Ganz  in 
Uebereinstimmung  mit  dieser  Hypothese  fand  ich  nun  beim  Hunde,  dass  Extirpationen 
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des  Lobiilus  S  meistens  fast  ganz  ohne  je  einen  schUdlichen  Erfolg  auf  die  Motilitlt 
waren.  Einseitige  Extirpationen  im  Gebiet  des  Lobulus  ansiformis  erg&ben  besondere 
Erscheinungen  in  der  glcichnamigen  Vorder-  oder  Hinterpfote,  je  nachdem  das  Cn«  i 
oder  das  Cms  2  des  Lobulus  angegriffen  worden  war.  Meine  neuesten  Untersochiuigen 
am  Schaf,  ira  abgelaufenen  Jahre  im  phjrsioiogischen  Institute  der  Univerritat  Rom 
angestellt,  ergaben  nun  folgendes  : 

1.  Auch  beim  Scbaf  erhalt  man,  nach  isoiierter  Extirpation  verschiedener 
Kleinhim  Lobuli,  verschieden  lokalisierte  Erfolge. 

2.  Die  isolierte  Extirpation  des  Lobulus  ansiformis  auf  eine  Seite  ergab  keinen 
Erfolg  ;  jedoch  kombiniert  mit  SchSdigcuig  des  Lobulus  S  verursachte  sie  ambixlatorische 
Dysmetrie,  sog,  Hàhnetritt  (Luciani)  in  der  gleichseitigen  Vorderpfote. 

3.  Nach  isolirter  grtkndlichen  Extirpation  des  Lobulus  S  folgte  fast  immer  eine 
vorìibergehende,  jedoch  wShrend  einiger  Zeit  voUstfindige  Unfàhigkeit  sur  Ortsbewegung. 

4.  Nach  Extirpation  des  Lobulus  paramedianus  sah  ich  Drehung  um  die  Làngsachsc 
der  Ti  ere  auftretén. 

In  Zusamraenfassung  stimmen  diese  Ergebnisse  also  im  allgemeinen  mit  den  Be- 
funden  am  Hunde  iiberein.  Auch  stùtzen  sie  die  von  Bolk  geàusserte  Hypothese,  dass 
bei  den  Sàugetieren  der  Komplcx  von  Lobulus  S  und  Lobulus  ansiformis  ein  Kleinhim- 
zentrum  fùr  die  Extremitàten  bildet.  dessen  unpaariger,  mediane  Teil  (der  Lobulus  S) 
einen  bilateralen  Einfluss  ausùbt,  wàhrend  die  paarige,  laterale  Lobuli  ansiformes  nur 
mit  der  gleichnamigen  ExtremitMt  in  funktionellem  Verband  steht.  Die  ausfùhrliche 
Mitteilung  der  hier  kaum  gestreiften  Untersuchungen  wird  bald  von  der  Hand  von 
Dr.  G.  ViNCENZONi,  dem  ich  die  Venififentlichung  der  Arbeit  zugetraut  habe,  erschcinen. 

Discussione  :  MusKENS. 


39.  -  J.   V.  UEXKULL.  ~   Der  Gesamtreflex  der  Libellen. 

Alle  freibeweglichen  niederen  Tiere  sind  so  organisiert,  dass  sie  auf  àussere  Reize 
hin  eine  Fortbewegung  beginnen.  Wann  sie  darait  aufhòren  wird  von  àusseren  Umstan- 
den  bedingt  :  i)  durch  die  Slàrke  des  Reizes,  2)  durch  den  Widerstand,  den  die  Fort- 
bewegung in  der  Umwelt  findet.  Es  ist  ein  Zeichen  hòherer  Organisation,  wenn  das 
Tier  den  Abschluss  der  Bcwegung  selbst  bestìmmen  kann.  Ein  Beispiel  fflr  eine  solche 
hòhere  Organisation  bieten  die  Libellen.  Schneidet  man  einer  Libelle  den  Kopf  ab,  so 
werden  durch  einen  Druckreiz  am  letzten  Hinterleibsring  die  Fiisse  veranlasBt,  ihrc 
Unterlage  loszulassen  und  zugleich  beginnt  der  Fltìgelschlag.  Der  Flfigelschlag  endet 
mit  dem  Aufhòren  des  Druckes.  Eine  normale  Libelle  làsst  auf  den  gleichen  Reiz  ihre 
Unterlage  los  und  beginnt  ebenso  mit  dem  Flùgelschlag.  Dieser  iiberdauert  aber  den 
Reiz  geraume  Zeit.  (Das  Gleiche  l&sst  sich  zeigen  durch  Induktionsreizting  der  Bauch- 
strangganglien,  die  den  Fliigelschlag  behertschen  ;  bei  ihrer  Reizung  beginnt  der  Flù- 
gelschlag mit  dem  Reiz  und  hòrt  mit  ihm  auf.  Reizt  man  das  Hirn  mit  Induktions- 
schlàgen,  so  iiberdauert  der  Fliigelschlag  den  Reiz  oft  um  Minuten).  Hieraus  ergibt  sich 
dje  Tatsache,  dass  das  Hirn  der  Libellen  einen  Apparat  besitzt,  der  die  Muskelbew^^ung, 
die  durch  einen  fernabiiegendcn  Reiz  reflektorisch  hervorgerufen  wurde,  noch  Ungere 
Zeit  hihdurch  im  Gang  er hai  ten  kann.  Durch  Einschiebung  dieses  Apparate»  wird 
es  ermOglicht,  die  Bewegungsdauer  untcr  die  Herrschaft  derhòheren  Rezeptionsorgane,  In 
diesem  Falle  der  Augen,  zu  stellen.  So  gewinnt  das  hdher  organ isierte  Tier  eine  gròsscrc 
Herrschaft  iiber  sich  selbst. 
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40.  -  C.  S.  SHERRINGTON.  —  On  removal  of  stimulus  from  the  stepping  reflex  of 

the  ipinal  dog,  (Demonstration). 

Denervation  of  ail  the  four  feet  of  the  cat  by  severance  of  all  their  nerves  is 
found  to  leave  the  animal  still  able  to  walk  fairly  well  and  accurately.  This  with  other 
reasons  suggests  that  an  important  source  of  stimuli  for  the  reflex  stepping  is  in  the 
proximal  part  of  the  limbs.  In  accord  with  this  supposition  it  is  found  that  if,  while 
the  hind  limbs  of  a  spinal  dog  held  off  the  ground  are  actively  executing  the  stepping 
reflex,  the  weight  of  one  thigh  is  gently  lifted,  the  reflex  immediately  ceases  in  both 
limbs.  On  allowing  the  thigh  to  hang  again  the  reflex  immediately  recommences  with 
the  same  activity  as  before.  The  reflex  stepping  can  also  be  stopped  by  pinching  the  tail  : 
in  this  latter  case  the  reflex  when  it  returns  again  after  the  inhibitory  stimulus  to  the  tail 
has  ceased,  recommences  with  greater  activity  than  before,  being  more  quick  and  more 
ample  in  its  movement. 

Discussione:  v.  Uexk'Oll,  Muskens,  Ide,  Sherrington,  Philippson,    Magnts, 

ASHER,   HeRING. 

41.  -  MAURICE  PHILIPPSON.    -  Sur  les  reflexes  croise's  chez  le  chien. 

Au  Congrès  de  1904  j'ai  présente  un  chien  auquel  j'avais  pratique,  plus  d'un  an 
anparavant,  la  section  transversale  totale  de  la  moelle  dans  la  region  dorsale.  Ce  chien 
foumissait  un  ensemble  de  manifestations  que  je  rappellerai  sommairement  ; 

i^  De  nombreux  reflexes  directs  et  croisès  masques  auparavant  par  1* inhibition 
encéphalique  ètaient  apparus.  Ce  sont  principalement  :  Le  réflexe  d'extension  directe  ; 
le  réflexe  de  flexion  directe  ;  les  reflexes  d'extension  croisée. 

2^  Lorsque  l'animai  était  mis  en  suspension  verticale  les  pattes  s*animaient  de 
mouvements  rythmés  dècrits  déjà  par  Goltz  et  Freusbero. 

3®  Lorsque  le  chien  était  soutenu  en  suspension  horizontale  ces  mouvements 
s*^accéléraient  et  se  laissaient  identifier  avec  les  mouvements  normaux  de  le  marche 
(pas,  trot,  galop). 

4^  Place  sur  le  sol,  le  chien  parvenait  à  se  redresser.  Aussitòt  que  les  pattes 
postérieures  prenaient  leurs  contacts  normaux  avec  le  sol,  elles  se  mettaient  à  accom- 
plir  les  mouvements  de  la  marche.  Ces  mouvements  étaient  corrects  an  points  de  vue 
de  la  coordination,  mais  fortement  ataxiques. 

Par  l'analyse  de  cet  esemble  de  faits  nous  arrivions  \  expliquer  les  mouvements 
de  la  marche  dans  le  train  postérieur  du  quadrupede  en  les  décomposant  en  leurs  re- 
flexes élémentaires  directs  et  croisés. 

Voulant  determiner  la  part  qui  revient  \  chacun  des  deux  ordres  de  reflexes,  di-  'I 

rects  et  croisés,  nous  avons  pratique  chez  le  mème  chien  la  section  des  racines  dorsales 
de  la  moelle  lombaire  du  coté  droit.  Nous  avons   ainsi  dans  le  train    postérieur  de  ce 

chien,  soustrait  déjà  par  la  première  experience  aux  influences  de  l'encéphale,  une  patte  ] 

gauche  ne  possédant  que  les  reflexes  directs  et  une  patte  droite  ne  possèdant  plus  que  1 

les  reflexes  croisés.  Voici  les  caractères  que  les  manifestations  reflexes  de  ce  chien  ont  j 

prises.  I 

I**  L'excitation  de  la  pLtte  droite  ne  donne  aucun  résultats.  Un  choc  léger  du 
genou  gauche  donne  un  ^éflexe  rotulien  exagèré  avec  une  tendance  à  la  contracture  des  i 

extensenrs,  la  méme  excitation  produit  l'ex  tension  croisée  de  Tautre  membre.  La  flexion  >| 
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du  genou  gauche,  le  tirailleraent  de  la  peau  de  la  érgion  inguinale  produisent  ègale- 
ment  l'extension  croisée.  Le  chatouillement  de  la  piante  du  pied  gauche  produit  Texten- 
sion  directe  du  merabre  gauche  et  dans  le  membre  droit  la  flexion  du  tarse  sur  b 
jambe,  Textension  de  la  jambe  sur  la  cuisse,  celle-ci  restant  fléchi«.  Ce9Ì  est  un  rèflexe 
très  intéressant  que  nous  n'avions  pas  obserré  auparavant.  La  frappe  du  pied  produit 
la  flexion  directe  et  une  extension  croisée. 

2°  En  suspension  verticale  les  mouveinents  rythmés  ne  se  produisent  plus.  La 
patte  gauche  a  une  tendance  au  cionisme  et  à  Textension  tonique.  Aprés  une  excitation 
forte  de  la  patte  gauche  on  obtient  un  seul  mouvement  alterne  des  deux  pattes. 

3**  En  suspension  horizontale  les  mouveinents  rhythmés  ne  se  produisent   plus. 

4.  Sur  le  sol  l'animai  se  déplace  grace  aux  mouvements  volontaires  du  train 
antérieur  et  aux  mouvements  reflexes  de  la  patte  gauche  posterieure.  Celle-ci  en  effet 
se  place  il'une  manière  normale  sur  le  sol  et  accomplit  des  flexions  et  extensions  suc- 
cessives.  Il  est  à  noter  cependant  que  cette  patte  ne  se  détend  plus  complètement  et 
que  la  cuisse  ne  se  met  plus  en  extension  sur  le  tronc. 

Quand  à  la  patte  droite  elle  est  trainee  en  position  anormale  et  ne  contribue 
plus  à  la  locomotion.  En  résumé  nous  voyons  que  les  reflexes  croisés  et  directs  peuvent 
étre  conserves  isolément.  Que  les  reflexes  directs  sont  nécessaires  pour  que  la  patte 
puisse  se  piacer  en  situation  normale  mais  que  pour  Taccomplissement  complet  du  mou- 
vement locomoteur  ainsi  que  pour  la  rythmicité  de  ces  mouvements  les  reflexes  croisés 
sont  indispensables. 

Discussione:  IDE,  Treudelenburg,  Sherrington,  Philippson. 

42.  -  C.  S.  SHERRINGTON.  —   Influence    of  Strychnine  on  the  reflex  inhibition  of 

skeletal  muscle.  (Demonstration). 

In  a  decerebrate  or  a  spinal  cat  the  vasto-crureus  muscle  is  prepared  for  exami- 
nation of  reflex  action  by  it.  The  preparation  consists  in  paralysing  all  other  muscles 
of  the  limb  by  severance  of  their  motor  nerves,  except  the  psoas  magnus,  psoas  parvus, 
iliacus,  and  pectineus.  These  last  named  muscles  are  thrown  out  of  action  by  severing 
them  at  their  attachments.  It  is  then  found  that  stimulation  of  the  central  end  of  the 
internal  saphenous  nerve  below  the  knee  always  causes  reflex  relaxation  of  the  vasto- 
crureus,  an  extensor  muscle  of  the  knee.  An  Injection  of  strychnine  ix  then  given  and 
in  a  few  minutes  the  reflex  relaxation  is  replaced  by  reflex  contraction.  As  dose  for 
the  purpose  0.2  milligram  Strychn.  Hydrochlorid.  per  kilo,  body  weight  may  be  injected 
per  venam.  The  inference  drawn  is  that  strychnine  converts  the  normal  central  inhi- 
bition into  central  excitation. 

Disciissione  :  Uexklll,  Sherrington. 

43.  -  PAGANO  G.  —  La  soppressione  incruenta  della  funzione  della  corteccia  cerebrale, 

(Assente). 

44.  -  LOUIS  LAPICQUE.  —    Tableau  du  poids  encéphalique    en  fonctìon    du  poids 

corporei. 

Si  l'on  porte  en  abscisse  le  logarithme  du  poids  du  corps,  en  ordonnèe  le  loga- 
rithme  du  poids  de  Tencéphale,  on  obtient  un  tableau  dans  lequel  la  situation  relative 
des  divers  mammifères  et  oiseaux,  au  point  de  vue  de  Torganisation  nerveuse,  apparait 
d'une  fa^on  claire.  Les  diverses  espèces  d*un  mérae  genre  ou  d'une  mème  famille,  que 
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Fon  peut  supposer  égaux  en  complexité  nerveuse,  par  exeipple  —  Lion,  puma,  chat  — 
Sarcelle,  Ci^nard,  cygne,  —  se  placent  sur  une  ligne  droite  ;  toutes  ces  lignes  sont  pa- 
rai lèles  entre  elles  et  sont  séparées  les  unes  des  autres  par  une  certaine  hauteur  d'or- 
donnée  représentant  la  supériorité  ou  l'infériorìté  relative  du  poids  encéphalique  du 
groupe  considéré  par  rapport  aux  autres  groupes.  L'ordre  ainsi  établi  est  conforme  à  ce 
que  nous  savons  des  fonctions  intellectuelles  <ies  animaux.  Cette  representation  permet- 
tant  de  saisir  l'ensemble  des  animaux  à  sang  chaud,  depuis  la  souris  jusqu*à  la  ba- 
leine,  roontre  et  explique  deux  faits  généraux  : 

1.  Les  groupes  à  poids  encéphalique  élevé  ne  comportent  pas  de  représentants 
de  très  petite  taille  ; 

2.  Les  groupes  à  poids  encéphalique  faible  ne  comportent  plus  aujourd'hui  de 
représentants  de  grande  taille. 

45.  -  N.  A.  BARBIERI.   —  La  structure  de  la  moelle  épinière. 

46.  -  PAGANO  G.    —    Gli  effetti  della  eccitazione  dei  gangli  optostriati,  (Assente). 

47.  -   SIGM.  EXNER.  —    Vergleicheni-physiologische   Untersuchungen    iiber  die  Seh- 

schàrfe.  {Nach  Messungen  von  Frau  Dr,  phil,  Gisela  Al£XAND£R-SchÀfer). 

Vortragender  berichtet  tiber  cine  Untersuchung,   welche    Frau  Dr.  phil.   G.   Ale- 

xander-Schafer    auf   seine    Anregung    im    Physiologischen    Institut    der    Universitat 

VVien  ausgefùhrt  hat,  und  welche  die  Frage  der  Sehschàrfe    verschiedener   Thiere   be- 

handelt.  Seitdem  festgestellt  ist,  dass  die  Sehschàrfe  in  der   Fovea  centralis  des   Men- 

schen  recht  gut  mit  der  Gròsse  der  Zapfenquerschnitte  daselbst  tìbereinstimmt,  konnte 

man  diese  letztere  als  bedingenden  Faktor  fùr  die  erstere   auffassen.  Wissen  wir  docb, 

tlass  zwej  parallele   Linien    eben  dann    npch  als  zwei  erkannt   werden,  wenn  zwischen 

den  durch  ihre  Netzhautbilder  enegten  Zapfen  wenigstens  eine  Zeile  unerregter  Zapfen 

Plau  ha^  Der  zwei  te  massgebende  Faktor  ist  die  Gròsse  des  Netzhautbildes  eines  gè- 

gebenen  Gegenstandes,  die  natùrlich  in  erster  Linie  von  der  Gròsse  des  Auges  bedingt 

ist  Man  kann  deshalb  sagen,  die  Sehschàrfe  (S)  eines  Tieres    wird  nàherungsweisc  gè- 

B 
geben    sein  durch    die  Formel  S  =  K— ,  worin  K  eine    Constante,  B  die    Gròsse  des 

Netzhautbildes  in  linearer  Ausraessung,  D  der  Durchmesser  des  Netzhautelenientes  ist. 
Bei  der  Durchfùhrung  der  Untersuchung  wurde  B  fiir  die  meisten  Tiere  direkt  gemes- 
sen,  indem  ein  passendes  Netzhautbild  durch  Choreoidca  und  Sclera  hindurch  beobachtet 
werden  kann.  D  wurde  unter  dem  Mikroskope  gemessen,  wobei  freilich  auf  die  Unter- 
scheidung  zwischen  Zapfen  und  Stiibchen  verzichtet  werden  musste. 

Die  Resultate  reigen  fùr  verschiedene  Tiere  und  Tierklassen  ganz  enorme  Un- 
terschiede,  die  augenscheinlich  damit  zusammenhàngen,  dass  die  Variationen  in  dem 
Augendurchmesser  viel  grosser  sind  als  die  der  Durchmesser  der  Netzhautelemente  ;  im 
Grossen  und  Ganzen  nimmt  also  die  Sehschàrfe  riiit  der  Gròsse  des  Auges  ab,  anschei- 
nend  weil  die  Natur  eine  gewisse  untere  Grenze  in  der  Gròsse  der  Netzhautelemente 
nlcht  zu  ùberschreiten  vermag.  Nachfolgend  eine  nach  der  Sehschàrfe  geordnete  Reihe 
von  Sàugetieren  :  Rind,  Schaf,  Schwein,  Kalb,  Katze,  Ziege,  Kaninchen,  Hase,  Del- 
phin.  Hand,  Affé  (klein),  Meerschweinchen,  Ratte,  Igei,  Fledermaus.  Dabei  ist  S.  des 
Rindes  ca.  35  mal  so  gross  als  S.  der  Fledermaus.  Der  Mensch  wurde  mit  seiner  cen- 
tralen  Sehschàrfe  zwischen  Rind  und  Schaf  zu  stehen  kommen.  Vugel  :  Kauz,  Bussard, 
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Huhn,  Rothkehlchen.  Gans,  Hànfling,  Griinling,  wobei  auch  dass  erste  Glied  der  Kette 
das  Mehrfache  des  letzten  betr&gt.  Fische  ;  Forelle,  Schìll,  Karpfen.  Der  Ochscnfrosch 
hat  seiner  Gròsse  entsprechend  cine  hòhere  S.  als  der  Wasserfrosch.  Eine  sehr  kleint^ 
S.  zeigt  die  SchildkrOte.  Die  bekannte  eigentiimliche  Gestaltung  der  Augàpfel  des 
Kauzes  (oder  des  Uhu)  hat  ein  verhàitnismàssig  grosses  Netzhautbild  zur  Folge,  auf 
Kosten  der  Gròsse  des  Sehfeldes.  Beim  Sehen  in  der  Nacht  spielt  ebcn  die  Grosse  des 
Netzhautbildes  eine  hervorragende  Rolle.  Benùtzen  doch  auch  die  jager  beim  Schies- 
sen  in  der  Dàmmerung  ein  Fernrohr,  trotzdem  die  Helligkcit  des  Netzhautbildes  durch 
dasselbe  herabgesetzt  wird. 

Discussione;  GarTEN,  v.  Frey 

48.  -  DAVID  AXENFELD.    —   Sulla   percezione   della    trasparenza  dei    corpi.    (CVm 

dimostrazione,). 

Quando  in  una  porzione  della  retina  si  sovrappongono  due  immagini  proTenienti 
da  due  oggetti  situati  sulla  linea  di  una  mira,  ma  a  diversa  distanza  dall'occhio,  chia- 
miamo trasparente  Toggetto  più  vicino.  Queste  due  immagini,  delle  quali  una  è  ben 
netta,  1*  altra  forma  cerchi  di  diffusione,  noi  possiamo  distintamente  percepire  me- 
diante l'accomodazione.  Nella  visione  binoculare  un  oggetto  pare  trasparente,  se  le 
dette  condizioni  si  verificano,  anche  per  un  occhio  solo.  Si  può  dunque  dare  l'appa- 
renza di  trasparente  ad  un  corpo  opaco,  tenendo  davanti  all'occhio  un  prisma,  che 
devii  l'immagine  di  quel  corpo  in  modo  da  farla  cadere  sopra  una  parte  della  retina, 
occupata  dall'immagine  di  un  altro  oggetto  lontano.  Se  in  uno  stereoscopio  di  Brew- 
ster si  applicano  alle  due  lenti-prismi  sulla  parte  superiore  di  ognuna  un  altro  prisma, 
che  ne  copra  la  metà  sola,  con  l'angolo  rifrangente  in  basso,  si  vedranno  sopra  le  due 
immagini  dello  stereoscopio  sporgersi  due  altre  trasparenti,  che  combinate  producono 
l'impressione  di  un  oggetto  solido  trasparente.  All'uopo  i  disegni  stereoscopici  deTono 
farsi  sull'orlo  superiore  della  carta  opaca.  Oppure  i  prismi  possono  applicarsi  alle  por- 
zioni esterne  delle  lenti  di  Brewster  con  l'angolo  rinfrangente  verso  l'interno.  Allora 
accanto  alle  immagini  opache  dell'oggetto,  ne  vedremo  spostate  verso  l'interno  due 
altre,  trasparenti,  che  combinate  stereoscopicamente  ci  danno  pure  l' illusione  di  un 
corpo  solido  trasparente.  AH'  uopo  le  due  figure  da  combinarsi  devono  farsi  su  separati 
cartoncini  cosi  da  permettere  l'adito  della  luce  nello  spazio  fra  le  due  figure. 

49.  -  NAGEL  W.   Uber  einen  neuen  Farbenmischapparat  zur  Misckung  vott  zirei  oder 

drei  spectralen  Lichtem,  (Assente). 

50.  -  HEINE.   —   Weber  die  Accomodation  der  Cephalopoden   mii    Bemerkungen    ùber 

die  Accommodation  der  Schlangen  und  das   Verhalten  des  intraokularen  Druckes 
bei  der  Accommodation. 

Die  Cephalopoden  sind  imstandc,  ihr  Auge  aktiv  sowohl  fflr  die  Ferne,  wie  fùr 
die  Nàhe  aus  eìner  mittleren  Ruhelage  heraus  einzustellen.  Je  nach  der  Versuchsanordnung 
riickt  die  Linse,  ohne  ihre  Gestalt  zu  verUndern,  auf  elektrische  Reize  vor  oder  zurìick  : 
das  Auge  wird  im  ersteren  Fall  fur  gròssere  Nàhe,  im  zweiten  fùr  gròssere  Fem«? 
eingestellt.  Dieser  Mechanismus  ist  auch  nach  Eròffnung  des  Augenbinnenraums  noch 
in  vòlliger  Ausgiebigkeit  mòglich,  also  unabhàngig  vom  intraocularen  Druck,  nur  darf 
die  Gestalt  des  Bulbus  nicht  destruiert  sein.  Auch  wird  der  intraoculare    Druck  durch 
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die  Accomodation  nicht  beeinflusst.  Auch  bei  den  Schlangen  sind  Accommodation  and 
Intraoculardnick  unabbàngig  von  einander.  Der  Mechanismus  der  Accommodation  scheint 
dem  fùr  sonstige  Reptilien,  Vògel  iind  Sanger  gefundenen  ausserordentlich  &hnlich,  nur 
dass  durch  die  Zonulaentspannung  keine  Gestaltsver&nderung,  sondern  cine  Ortsverànde- 
rang  —  Vomickcn  —  der  Linse  bedingt  wird,  Einen  Uebei^ang  wilrden  die  Nattern 
bilden,  wo  nach  Th.  Beer  sowohl  Wdlbungszunahme  wie  Vorriickcn  der  Linse  gleichzeitig 
za  beobachten  ist. 

51.  -  E.  GOTCH.  —   A  simple  method  of  demonstrating  the  chromatic  aberration  of 

the  eye* 

The  method  is  a  particular  application  of  that  suggested  by  Helmholtz.  It  consists 
in  viewing  an  incandescent  electric  glow-lamp  through  a  suitable  thickness  of  cobalt 
blue  glass,  a  fine  pin-hole  diaphragm  being  placed  between  the  glass  and  the  observer's 
eye.  A  small  stand  attached  to  the  frame  which  carries  the  glass  allows  any  lens  to 
be  inserted  at  an  appropriate  distance  between  the  glass  and  the  object.  The  following 
facts  are  readily  demonstrated. 

I.  If  the  observer  is  some  five  or  six  feet  from  the  object  (i.  e.  well  beyond 
the  normal  near  limit)  two  incandescent  filaments  are  seen,  one  red  the  other  violet 
blue,  of  these  the  red  one  is  the  most  distinct,  the  violet-blue  one  is  on  one  side  and 
is  broad  and  ill  defined. 

3.  On  moving  the  frame  and  diaphragm  from  side  to  side  in  front  of  the  eye,  the 
red  distinct  image  remains  steady  and  fixed,  whilst  the  blue  one  moves,  the  movement 
is  in  the  same  direction  as  that  of  the  pin  hole  diaphragm,  thus  showing  that  the  violet- 
blue  rays  are  focussed  in  front  of  the  retina. 

3.  Hypermetropic  observers  may  easily  get  within  the  near  limit,  at  a  distance 
of  a  few  feet.  The  violet-blue  image  may  now  become  distinct  and  the  red  one  broad 
and  ill  defined.  On  moving  the  diaphragm  the  blue  image  is  steady  and  fixed  whilst 
the  red  one  moves  ;  the  movement  is  opposed  to  that  of  the  pin-hole  diaphragm  indi- 
cating that  the  red  rays  arc  focussed  behind  the  retina.  In  the  normal  individual  a 
similar  result  may  be  obtained  by  interposing  an  appropriate  biconcave  lens. 

4.  If  the  observer  is  stationed  at  the  near  limit  of  vision  then  both  the  red 
and  blue  images  of  the  lamp  sometimes  appear  equally  distinct  but  with  ill-defined 
edges.  On  moving  the  pin-hole  diaphragm  from  side  to  side  they  both  move  so  as  to 
•separate  or  approach  one  another.  In  this  way  the  method  affords  an  extremely  easy 
means  of  ascertaining  the  near  limit  of  vision  in  any  given  individual. 

52.  -  F.  GOTCH.  —  The  Spinthariscope  and  Retinal  Stimulation, 

The  spinthariscope  can  be  used  as  a  test  stimulus  in  connexion  with  retinal  sti- 
mulation since  it  possesses  the  three  essential  features  of  ist  constancy,  and  abrupt  and 
momentary  excitation,  3th  limitation  to  a  threshold  value  of  the  stimulus  adequate  to 
evoke  visual  sensation.  It  is  very  portable,  easily  applied  and  gives  results  which  admit 
of  comparison  ;  it  is  thus  probable  that  with  comparatively  slight  modifications  it  may 
be  of  service  in  the  detection  of  abnormal  conditions  of  retinal  excitability,  retinal  fa- 
tigne,  and  retinal  recovery.  In  order  to  facilitate  the  limitation  of  the  scintillation  sti- 
mulus to  a  threshold  or  subminimal  value,  a  special  form  of  the  instrument  is  shown 
which  admits  of  three  adjustments.  i»t  The  field  can  be  limited  in  size  by  interposing 
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any  one  out  of  a  series  of  diaphragms  ;  1^^  the  radium  is  placed  on  a  slider  which 
can  by  means  of  a  screw  be  withdrawn  to  any  distance  from  o  to  20  nams  from  the 
centre  of  the  field;  3th  the  screen  can  be  moved  away  from  the  radium  in  steps  of 
from  Yio  "^"^  ^°  4  n^nis. 

When  a  minimal  intensity  of  scintillating  Hashes  has  been  obtained  the  following 
features  of  retinal  excitabilit;*  can  be  readily  ascertained. 

a)  The  increased  excitability  in  the  dark  adapted  eye  of  certain  portions  of  the 
retina  outside  the  fovea  as  compared  with  the  fovea. 

b)  The  increased  excitability  of  the  nasal  side  of  the  retina  as  compared  with 
the  temporal  side. 

c)  The  effect  of  illumination  of  the  eye,  in   decreasing  the  fovea  excitability. 

d)  The  effect  of  intraocular  pressure,  of  bodily  position    and    of   other  general 
agencies  upon  the  retinal  excitability. 

e)  The  remarkable  degree  to  which  illumination  of  one  eye  raises  for  a   brief 
period  the  excitability  of  the  fovea  in  the  other  non-illuminated  eye. 

53.  KREIDL  u.  M.  ISHIHARA.   —  Photoelektrische  Schwankungen  an  embryonalen 
Augen. 

Zweck  der  Untersuchung  war  festzustellen,  in  welchem  Stadium  der  Entwickiung 
das  Saugetierauge  die  Fàhigkeit  gewinnt,  auf  Belichtung  mit  einer  photoelekrischen 
Schwankung  zu  reagieren.  Die  Versuche  wurden  an  den  Augen  von  Meerschweinchen-  und 
Kaninchenembryonen  sowie  an  solchen  von  neugeborenen  Kanincheu,  Katzen  und  Ratten 
ausgefiihrt.  Beim  Meerschweinchen  kommt  es  zur  vollen  Entwickiung  des  Auges  noch 
im  intrauterinen  Leben,  so  dass  das  Neugeborene  ein  in  alien  seinen  Teilen  wohl  ausge- 
bildetes  Auge  besitzt;  bei  Katzen,  Kaninchen  und  Ratten  gelangt  die  Entwickiung 
des  Auges  erst  im  extrauterinen  Leben  zum  Abschluss.  Die  Ableitung  des  Bulbusstro- 
mesgeschah  in  der  ilblichen  Weise  (Cornea  —  hinterer  Pol  des  Bulbus  (mittels  Tonstiefel 
elektroden  zu  einem  Galvanometer  von  Siemens  &  Halske,  System  DEPREZ-d'ARSOirVAL). 
Von  jedem  Embryo  beziehungsweise  Neugeborenen  wurde  ein  Auge  (gewòhnlich  das 
rechte)  zum  Versuche  verwendet,  das  zweite  mikroskopisch  untersucht. 

Das  Ergebnis  der  Versuche  ist  das  folgende  :  Das  Saugetierauge  zeigt  von  einem 
bestimmten  Stadium  der  Entwickiung  an  eine  deutliche  photoelektrische  (negative) 
Schwankung.  Beim  Meerschweinchen  tritt  sie  zum  ersten  male  an  dem  Auge  eines 
achtwòchentlichen  Embryo  (Steiss-Scheitellànge  8,5  cm)  in  Erscheinung  ;  bei  Kaninchen 
an  dem  Auge  des  Neugeborenen  am  dritten  bis  vierten,  bei  Katzen  am  vierten  bis 
fiinften  und  bei  Ratten  am  13  bis  14  Tage  nach  der  Geburt.  Die  photoelektrische 
Schwankung  tritt  gewòhnlich  einen  bis  zwei  Tage  vor  dem  Oeffnen  der  Augenspalte  auf. 
Die  mikroskopische  Untersuchung  ergibt,  dass  das  Auftreten  der  photoelektrischen 
Schwankung  zeitlich  mit  der  Anlage  der  StSbchen-  und  Zapfenschichte   zusammenflllt. 

Ehe  es  zur  Ausbildung  von  Stàbchen  und  Zapfen  kommt,  zeigen  die  Augen  einen 
Dunkelstrom,  der  von  derselben  Richtung  ist,  wie  jener  vom  Auge  des  Erwachsenec. 
Die  Stàbchen-  und  Zapfenschichte  ist  fur  das  Zustandekommen  der  photoelektrischen 
Schwankung  unbedingt  notwendig  ;  sie  ist  mittelbar  oder  unmittelbar  an  dem  Ablauf 
jener  Prozesse  beteiligt,  welche  die  Aenderung  im  elektrischen  Verhalten  bedingen.  Da 
die  photoelektrische  Schwankung  der  physikalische  Ausdruck  fiir  die  Erregnng  des  Auges 
durch  das  Licht  ist,  so  ist  durch  die  Versuche  ein  neuer  Beweis  dafiir  erbracht,  dass  die 
Stàbchen  und  Zapfen  die  Licht  perzipierenden  Endorgane  sind. 
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54.  -  S.  GARTEN.  —  Ein  Deutungsversuch  der  Bewegimgsvorgdnge  in  der  Netzhaut, 
(Mit  Projektion  und  Demonstration  mikroskopischer  PrSparate). 

Ein  Vergleich  der  photomechanischen  Vorgànge  in  der  Netzhiut  der  VVirbeltiere 
ffihrt  den  Vortragenden  zu  der  Annahme,  dass  bei  vielen  nlederen  Wirbeltieren  aus  den 
Zapfenaufisengliedem  (wegcn  der  grossen  Ellipsoide  in  den  Zapfen  der  Fische,  der  stark 
lichtbrechenden  Oeltropfen  in  den  Zapfen  bei  vielen  Ampbibien,  Reptilien  und  Vfìgeln) 
cine  gróssere  Lichtmenge  nach  alien  Seiten  austritt,  die  zur  Erregung  der  benachbarten 
StSbchen  und  Zapfen  ftìhren  kònnte,  wenn  nicht  nach  Ansicht  des  Vortragenden  das 
vorge  A-anderte  Pigment  hier  die  optische  Isolation  bewirkte.  Bei  den  schmalen,  schlanken 
Stàbchen  reicht  dagegen  die  Totalreflexion  vollkommen  aus,  der  Lichtzerstreuung  vor- 
zubengen.  Damit  stimmi  iiberein,  dass  bei  den  reinen  StfibchennetzhSuten  der  Rochen 
und  Haie  das  Pigment  im  "  Pigmentepithel  **  yOllig  fehlt.  Dagegen  raiisste  bei  reinen 
Zapfen n e tzhàu ten  mit  stark  lichtbrechenden  Oelkugeln  (Chamaeleon)  das  Pigment  im 
Hell-,  wie  im  Dunkelauge  stets  vorgewandert  sein,  was  nach  eigenen  Beobachtungen 
auch  zutrifft.  Durch  die  Streckung  der  Zapfen  bei  Dunkeiheit  bezw.  sehr  geringen 
Lichtintensitàten,  die  nach  eigenen  Beobachtungen  bei  vielen  nlederen  Tieren  von 
einer  Kontraktion  der  Stàbcheninnenglieder  begleitet  ist,  wird  iiber  der  Limit,  ext.  fflr 
schwache  Lichtreizungen  cine  zapfenfreie,  nur  stàbchenhaltige  Schicht  geschaflfen,  die 
also  des  Pigmentes  nicht  bedarf.  (Rtìckwanderung  des  Pigmentes  im  Dunkelauge).  Die 
bei  etwas  hOheren  Intensitàten  erfolgende  Kontraktion  der  Zapfen  eventuell  begleitet  von 
Streckung  der  Stàbchen  (Einschaltung  des  Hellapparates  Exner  und  Januschke,  bezw, 
HèRZOG)  fuhrt.  dann  zugleich  zum  Vorwandern  des  Pigmentes,  das  gerade  die  vorgescho- 
benen  Zapfenaussenglieder  dicht  umhiillt.  Die  fast  voUstSndige  Unmerklichkeit  der  pho-  . 
tomechanischen  Vorgànge  bei  den  hóheren  SRugetieren  entsprìcht  der  morphologischen 
und  funktionellen  Annàherung  der  Zapfen  an  die  StSbchen,  die  in  der  Fovea  centralis 
von  Mensch  und  Affé  ihren  H6hepunkt  erreicht.  Hier  bleibt  dem  Pigment  nur  noch 
die  untergeordnete  Aufgabe,  einen  Teil  des  Licbtes  nach  Passieren  der  ganzen  Stàbchen- 
und  Zapfenschicht  zu  absorbieren.  Die  Verschiedenheiten  der  Stàbchen-,  Zapfen-  und 
Pigment-bewegung  in  der  Tierreihe  werden  an  Net/.hautprSparaten  von  Tieren  der 
verschiedenen  Wirbeltierklassen  demonstriert. 

55.  -  HENSEN.  —   Ueber  Anfangs-  und  Endknall  bei  Toneu, 

Gelegentlich  frflherer  Arbeiten  habe  ich  deducirt,  dass  die  Toneinpfindungen  mit 
einem  Knall  bcginnen  mtìssten,  weil  diese  Empfindung  erst  eutsteht,  wenn  cine  Reihe 
Ton  TonstSssen  das  Ohr  getroffen  hat  und  summirt  worden  ist.  Es  gelang  damals  nicht 
den  experimentellen  Nachweis  fttr  diese  Folgerung  zu  gewinnen,  aber  ein  Apparai,  den 
ich  als  Schlitzsirene  bezeichnc,  gestattet  es,  die  Richtigkeit  der  Deduction  zu  beweisen. 
Wenn  ein  Schlitz  eròffnet  und  bei  rotirender  Trommel  angeblasen  wird,  so  entsteht 
die  Empfindung  Knall,  wenn  die  Dauer  des  Durchblasens  weniger  als  etwa  o"oo2  be- 
trSgt.  Wird  eine  Schlitzreihe  eròffnet,  so  hòrt  man  einen  Ton,  dessen  Hòhe  von  der 
Trommelgeschwindigkeit  abhàngt.  Wenn  dieser  Ton  pUHzlich  entsteht,  so  beginnt  er 
mit  einem  deutlichen,  wenn  gleich  nicht  sehr  lauten  Knall.  Lasse  ich  den  Ton  durch 
allmàhlige  Verlàngerung  der  ersten  6  Schlitze  allmShlig  entstehen,  so  verschwindct  der 
Aiifangsknall.  Da  in  alien  unseren  Toninstrumenten  der  Ton  in  Folge  von  Resonanz 
oder  aus  sonstigen  Griinden  allmShlig  entsteht  und  endet,  hort  man  diese  Knalle  nicht. 
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Lasse  ìch  auf  der  Sirene  deh  Ton  allmàhiig  beginnen  und  plòtzlich  enden,  so  hdrt 
man  einen  Endknall  von  etwas  grOsserer  Stfirke,  als  den  Anfangsknall,  wìe  er  bei 
Umkehr  der  Drehungsrichtung  entsteht.  Ein  so  pldtzUches  Beginnen  und  Enden  von 
Tònen  findet  sonst  nur  bei  den  Explosivlauten  der  Sprache  statt.  Filr  die  Verschluss- 
explosiven  wird  allgemein  anerkannt,  dass  eine  physikalische  Schallbewegung  bei  ihnen 
fehlt  ;  genau  ebenso  fehlt  eine  solclie  Bewegung  bei  dem  Endknall  der  Sirene.  Immerhin 
muss  dieser  Emfindung  eine  Bewegung  im  Labyrinth  zu  Grunde  liegen.  Meiner  An- 
sicht  nach  handelt  es  sich  darum,  dass  ein  Apparai  im  Labyrinth  in  Folge  des  Tons 
eine  neue  Riihelage  angenommen  hat,  aus  der  er  bei  dem  plòtzlichen  AufhOren  des 
Tons  plòtzlich  in  seine  alte  Lage  zunlckfàllt  und  so  die  Empfindung  «  Knall  »  erregt. 
Discussione  i  Ewald. 

56.  -  H.  ZWAARDEMAKER.   —  Die    Herstellung   und  Einrichiung   eines   àkusti- 

schen,  mdglìchst  stillen  Zimmers, 

Das  akustische  Zimmer  hat  zwei  Anforderungen  zu  gendgen  : 

1.  dass  kein  Làrm  von  aussen  in  dasselbe  eindringen  kann, 

2.  dass  die  Wànde  den  Schall  fast  nicht  zunìckwerfen. 

Der  Zweck  wurde  erreicht  durch  die  Anordnung  zweier,  durch  eine  dùnne  Luft- 
schicht  von  einander  getrennten,  ùberall  vollkommen  abschliessenden,  mehrschichtigen 
Wànde.  Die  am  meisten  nach  innen  angebrachte  Wand  besteht,  von  innen  nach  aussen 
gerechnet,  aus  Pferdehaar  und  Tuffstein,  die  am  meisten  nach  aussen  angebrachte  aus 
Holz,  Sand,  Korkstein,  Gyps  ;  das  Ganze  also  ausser  der  Luftschicht  aus  sechs  Schichten. 
Der  Boden  und  das  Dach  sind  entsprechend  gebaut.  Besondere,  speziell  zu  beschreibende 
Vorrichtungen  besorgen  den  Eintritt  des  Sonnenlichts  und  ermfiglichen  die  Ventilation. 

Die  Abmessungen  des  Versuchsraums  sind  2,25X2»2oX2»25  M,  der  Zugang  findet 
durch  eine  gut  schliessende  Doppeltùre  statt.  Es  ist  in  diesem  Zimmer  so  stili,  dass 
eine  normale  Person  Ohrensausen  hat  und  umgekehrt  ein  Muschelgeh&use  gcr&uschlos 
erscheint.  Die  Zuleitung,  zu  Versuchszwecken,  aus  ausserhalb  des  Zimmers  aufgestellten 
Schallquellen  geschieht  durch  dickwàndige  BleirShren,  welche  dann  die  einzige  Verbin- 
dung  zwischen  den  Doppelwanden  darstelien. 

Discussione:  Hensen,  Cremer. 

57.  -  A.  HERLITZKA.  —  Sul  sapore  metallico  e  sul  sapore  degli  ioni  metallici, 

1.  Il  cosiddetto  sapore  metallico  è  indipendente  dalla  sensazione  astringente.  Il 
primo  è  soltanto  una  sensazione  olfattiva  senza  elementi  gustativi  o  sensitivi,  mentre 
Fazione  astringente  deve  essere  attribuita  ad  una  irritazione  delle  terminazioni  dei 
nervi  di  senso.  Tale  irritazione  è  prodotta  sia  dal  ione,  sia  da  alcuni  sali  che,  in- 
sieme ai  proteici,  danno  un  precipitato  che,  con  aggiunta  di  acqua,  non  si  ridiscioglie. 

2.  Il  sapore  metallico  (o  più  esattamente  l'odore),  è  prodotto  dai  sali  di  pochi 
elementi,  i  quali  si  trovano  in  tutti  i  gruppi  del  sistema  periodico,  eccettuato  il  set- 
timo, cominciando  dalla  quarta  linea  orizzontale.  Il  peso  atomico  più  basso  di  tali  ele- 
menti è  51.2,  il  più  alto  232.  La  sensazione  metallica  mostra  proprietà  periodiche 
solo  nei  due  primi  gruppi,  nei  quali  gli  elementi  della  riga  dispari  danno  odore  me- 
tallico nelle  loro  combinazioni. 

3.  L*odore  metallico  diviene  sensibile  solo  per  alcuni  sali  che  contengono  cationi 
elementari  del  metallo  esaminato,  ed  è  da  attribuirsi  agli  ioni  dissociati  e  non  alle 
molecole  indissociate  o  a  formazione  di  complessi  ionici. 
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4.  Fra  gli  ioni  polivalenti  di  uno  stesso  elemento,  ve  ne  sono  alcuni  che  danno 
odore  metallico,  mentre  altri  mancano  di  questa  proprietà. 

5.  Il  sapore  dei  cationi  (eccettuato  l'ione)  è  sempre  amaro  o  dolce.  Nei  vari 
gruppi,  gli  elementi  corrispondenti  possiedono  in  generale  lo  stesso  sapore  degli  ioni 
equivalenti.  Nel  primo  gruppo  sono  tutti  i  cationi  amari,  eccetto  il  Cu-ione  che  è 
dolce  e  amaro.  Nel  secondo  gruppo  sono  dolci  gli  ioni  degli  elementi  della  riga  pari, 
amari  quelli  degli  elementi  della  riga  dispari.  Negli  altri  gruppi  predominano  i  dolci, 
ma  vi  sono  anche  alcuni  ioni  amari  o  dolci  e  amari. 

6.  Il  sapore  dei  sali  dipende  dalla  concomitanza  dei  sapori  dei  cationi  e  degli 
anioni. 

58.  -  J.  DE  REY-PAILHADE.   —   Unification    dàs  unites  de  temps  par    l'emploi  du 

jour  d/cimalis€\ 

J'ai  propose  au  congrès  de  Bruxelles  d'unifier  dans  ce  sens  les  unites  de  temps; 
on  simplifie    ainsi  tous  Ics  calculs  d'établissement  des  tableaux  et  de   comparaison. 

I-e  ^/,0»  de  jour  vaut  0,''24  ou  un  quart  d'heure  environ  ; 

Le  7io'  ^^  J^"'"  ^^^^  i,"44  ou  une  minute  et  demie  environ; 

Le  */iQ»  de  jour  vaut  o,'864. 

La  transformation  d'un  système  dans  l'autre  est  facile.  Il  conviendra  d'ailleurs 
de  donner  les  deux  systémes  simultanément  pendant  quelque    temps. 

Voici  quelques  données  générales  pour  l*homme  : 

Coagulation    du  sang,  en  Vio'  ^^  j^^^  de  2  à  3  (de  5  à  5  minutes)  ; 

Durée  des  mouvements  du  coeur  en  7,q*  de  jour:  Systole  du  ventricule  0,363 
(o,'3i4);  —  systole  de  Toreillette  0,195  (o»'i87)  ; 

Moyenne  che2  l'adulte  des  battements  du  coeur  par  Yjq*  de  jour  de  102  à  104 
(71   à  72  par  minute);  chez  l'enfant  à  la  naissance  bat  196  (136  par  minute); 

Vitesse  du  sang  par  ^jq»  de  jour,  dans  l'artère  carotide  o,"220  (o,"250  par  se- 
conde) ; 

Mouvements  respiratoires  par  ^lo*  ^^  j^^^  chez  l'adulte  de  23  à  26  (de  16  à  18 
par  minute); 

Oxygène  absorbé  par  ^/j^'  de  jour  7,**35  (3o,"7  par  heure)  ; 

Chaleur  produite  par  '/jq*  de  jour  37  calories  (155  par  heure). 

59.  -  SOMMER,  —  Demonstration  des  Pulsophons  mit  Umsettung  des  Pulses  in  con- 

tinuirlicke  Tonreihen, 

Das  Pulsophon  besteht  im  Wesentlichen  aus  einer  Zungenpfcife,  die  durch  einen 
continuirlichen  Luftstrom  angeblasen  wird,  ìvàhrend  durch  die  Pulsbewegungjn  der 
schwingende  Teil  der  Zunge  verktìrzt,  beziehungsweise  verlangert  wird.  So  erfolgt  analog 
dem  Verlauf  der  Pulskurve  ein  Ansteigen  una  Abfallen  des  Tones,  Die  Ubertragung 
der  Pulsbewegung  wird  entweder  durch  einen  Sphygmographen  oder  durch  einen  Tur- 
gopraphen  nach  Oehmke  vermi ttelt.  Der  Apparai  bewahrt  sich  besonders  bei  Denion- 
strationen  und  bei  klinischen  Pulsuntersuchungen  von  langerer  Zeitdauer.  Ura  ver- 
gleichsweise  Pulskurven  aufnehmen  zu  kdnnen,  ist  der  Apparat  mit  einem  Tambour 
ausgestattet,  der  sich  in  einfachster  Weise  an  Stelle  der  Pfeife  einfùgen  liisst  und  durch 
Luftdmck  die  Pulsbewegung  wermittelst  eines  Schreibhebels  auf  eine  rotierende  Trommel 
nbertrSgt. 
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Dimostrazioni  fatte  in  sale  diverse 

DAGLI    anfiteatri    SOVRAINDIGATI. 

1.  -  K.  BUERKER.  —   Bine  nette  Zdhlkammer. 

Das  Deckglas  wird  schon  vor  dem  Einbringen  der  Blutmischimg  aufgeìegt  und 
durch  Klaminern  so  angedriickt,  dass  die  einmal  erzeugten  Newton'schen  Streifen  dauernd 
erhalten  bleiben.  Die  Blutmischung  dringt  durch  Kapillaritàt  rasch  in  den  Zahlraum. 
Der  zahlraum  steht  mit  der  Luft  in  freier  Verbindung.  Das  Zàhlnetz  ist  neunmal  grosser 
als  bei  der  Thoma-Zeiss'schen  Zàhlkammer,  es  ist  sowohi  zur  Zàhlung  der  roten  als  auch 
der  weissen  Blutkòrperchen  bestimmt.  Bei  ein  und  derselben  Deckglasauflage  kann  zu 
einer  Zàhlung  cine  Kontrollzàhlung  vorgenoramen  werden.  Der  Zàhlbefund  wird  in  gè- 
druckte  Schemata  eingétràgen.  Diesò  Schemata  enthalten  Quadrate,  welche  auf  dem 
Papier  in  derselben  ReihenFoIge  wie  auf  der  Zàhlflache  angeordnet  und  mit  den  Merk- 
zeichen  der  auf  der  Zàhlflache  vorhandenen  Quadrate  versehen  sind.  Eine  kleine  feuchtc 
Kammer,  welche  die  Zàhlflache  umgibt,  verhindert  bei  der  offenen  Kammer  die  Ver- 
dunstung  der  Blutmischung,  ohne  beini  Mikroskopieren  zu  stSren. 

2.  -  K.    BUERKER.    —   Ein  Apparai  zur  Ennittelung  der  Bluigerinnungszeit, 

Bei  dem  Apparate  ist  darauf  Rùcksicht  genomraen,  dass  die  Blutgerinnungszeit  eine 
sehr  wesentliche  Funktion  der  Temperatur  ist.  Mit  dem  Apparate  kann  auch  die  Blut- 
gerinnungszeit nach  Zusatz  verschiedener  cbemischer  Stoffe,  welche  eventuell  die  roten 
Blutkòrperchen  auflòsen,  ermittelt  werden. 

3.  -   K.  BUERKER.   —  E  ne  myothennischer  Apparai  sami  Zuhehdr, 

Wàrmeisolierte  feuchte  Kammer,  Muskelhalter  fur  das  einfache  und  Doppelga- 
strocnemius-  und  fiir  das  Adduktorenpràparat.  Thermoelemente  und  Thermosàulen. 
Glassturz  mitnioppelten  Wànden,  zwischen  welche  Wasser  eingefùllt  wird.  Làngen  und 
Spannungsmesser.  Vorrichtung  zur  Entlastung  auf  der  Hòhe  der  Kontraktiou. 

/ 

4.  -  NJEGOTIN.  —  Elekirischer  Respirai  ion  sapparai  fiir  Heine  Tiere.  (Konstruirt  in 

Haslers  Telegraphenwerkstàtte  in  Bern). 

Der  Apparat  besteht  im  wesentlichen  aus  einen  Blasebalge,  dessen  feste  Flàche  auf 
dem  horizontalen  Grundbrette  befestigt  ist.  Die  bewegliche  Piatte  kann  mittels  einer  cin- 
gelenkten  Schraubenstange  gehoben  werden.  Diese  Stangc  wftd  in  regulierbarer  Hòhe  am 
langen  Arme  eines  Doppethebels  befestigt.  Die  Hebung  geschitht  mit  Hulfe  eines  auf 
dem  Grundbrette  stehenden  Elektromagnetes,  dessen  Anker  ara  Doppelhebcl  wirkt.  Zwei 
Spiralfedern  sind  ilber  den  beiden  Enden  des  Doppelhebels  angebracht,  um  einerseits 
den  Ruck  des  anziehenden  Magneten  zu  dàmpfen,  anderseits  den  Zug  des  Magnets 
beliebig  zu  untersttitzen.  Der  Magnet  wird  in  rhymische  Aktion  versetzt  durch  ein 
Reizungsmetronom  mit  Quecksilberkontakten. 

Vom  Blasebalg  wird  die  Luft  durch  Kroneckers  Schlauchvehtil,  das  ich  mit  Ka- 
ninchenrectum  versah,  der  gewulsteten  Larynxkanùle  /.ugefiihrt.  Die  Luflmenge  von  5  bis 
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auf  20  ccm  genùgt  fur  Fròsche,  LandschildkrOten  und  wohl  auch  Mause  und  Ratten. 
Selbst  Kaninchen  brauchen  ja  im  Mittel  nur  15  ccm  Atemluft.  Das  Schlauchventil 
dichte  ich  in  ein  Glasrohr  mit  SeiteDloch  fiir  die  Ausatmungsluft. 

5.  -  G.  BREDIG,  zusammen  mit  Weinmayr,  Wilke,  v.  Antropoff.  —  Fulsierende 

KeUalyse  Quecksilber-  IVassersioffsuperoxyd. 

Wasserstoffsuperoxyd  sersetzt  sich  katalytisch  an  einer  Quecksilberflàche  unter 
Sauerstoffgas-EntwickluDg. 

Reaktion  :  2  Hj  Oj  z=  2  Hj  O  -♦-  O^. 

Unter  bestimmten  Umst&nden  erfolgt  der  Vorgang  rhythmiscb  pulsierend.  Oj-Entwi- 
ckiung  und  elektrische  Potentiale  geben  Zeitdiagramme,  die  oft  an  pulsierende  physio- 
logìsche  Vorgange  erinnern. 

LITERATUR.  —  Bredio  und  Weinmavr.  Z,  f.  phys.  CA,  XLII,  601,  1903.  —  Weinmayr.  Dis- 
sertation. Heidelberg  1903.  —  Brbdig  nnd  Wilke.  Verhandl.  des  Naiur.-med.  Veretns  zu  Heidel- 
h€Tg,  N.  F.  Vili,  165^  1005.  —  WiLKB.  Dissertation.  HeideH>erg  1904.  —  v.  Aktropofp,  demnachst 
erschcinende  Dissertation  1907. 

6.  -  W.  P.  LOMBARD  and  F.  M.  ABBOTT.  —  A  Method  of  studying  the    Action 

of  the  Muscles  of  the  Frog  independent  of  Gravity, 

Divide  the  spinal  column  at  the  last  verttebra  ;  remove  viscera,  skin  and  feet  ; 
fix  pelvis  horizontally  by  clamping  the  wing  of  the  ilium  ;  and  hang  the  leg  to  be 
studied  from  two  pin  hooks  passed  through  the  fascia  over  the  knee  and  ankle,  and 
suspended  by  long  threads  which  pass  round  freely-  moving  pulleys  to  counterbalan- 
cing weights,  composed  of  paper  cornucopias  cotaining  shot.  Such  a  preparation  can 
move  freely  in  all  directions,  and  the  action  of  the  muscles  to  flex  and  extend,  carry 
dorsally  and  ventrally,  and  to  rotate  a  bone  about  its  long  axis  can  be  readily  observed. 
To  study  the  effect  of  the  contraction  of  a  given  muscle  on  the  hip  joint,  remove  or 
divide  all  the  other  muscles,  and  excite  by  feeble  tetanizing  currents  for  brief  period, 
when  the  thigh  holds  certain  delinite  positions.  The  extent  of  the  action  of  the  muscle 
can  expressed  by  the  angle  through  which  the  femur  moves,  the  degree  that  it  is 
extended,  carried  out  of  the  horizontal  plane,  and  rotated  about  its  long  axis.  Expe- 
riment shows  not  only  that  a  given  muscle  can  produce  a  variety  of  movements,  but 
that  its  action  may  be  inconstant  and  alter  with  the  position  of  the  bone  acted  upon. 
In  one  position  of  the  hip  joint  a  muscle  may  act  to  flex  and  in  another  position  to 
extend  the  femur;  in  one  position  may  carry  the  femur  ventrally,  and  in  another  dor- 
sally  ;  and  in  one  position  may  rotate  it  about  the  long  axis  much  more  than  in  another 
position.  The  changes  in  the  action  of  a  given  muscle  upon  a  joint  are  due  in  part 
to  alterations  of  the  position  of  the  muscle  with  respect  to  the  axes  of  rotation,  and 
in  part  to  the  character  of  the  joint  surfaces  and  the  ligaments  directing  and  limiting 
the  movements  of  the  joint. 

The  classification  of  muscles  as  flexors  and  extensors  is  likely  to  be  misleading. 
Central  coordination  cannot  be  studied  to  advantage  by  observation  of  th^  movements 
of  the  limbs,  until  we  know  more  about  the  influence  exerted  by  the  structures  of  the 
joints  and  the  mechanics  of  the  muscles  themselves. 
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SEDUTA  DI  CHIUSURA  DEL  i6  AGOSTO,  ORE  i6 

NEL  GRANDE  ANFITEATRO  DELL*  ISTITUTO  CHIMICO. 


Gabriel  Bertrand  espone  lo  stato  attuale  della  questione  delle  ossidasi,  illu- 
strando il  suo  discorso  con  numerose  esperienze  : 

Les  oxydases  sont  les  réactifs  catalytiques  à  l'aide  desquels  les  étres  vivants  (ixent 
l'oxygène  moléculaire,  c*est-à-dire  l'oxygène  libre,  gazeux  ou  dissous,  sur  les  matières 
organiques.  Ce  sont,  autrement  dit,  des  diastases  ou  enzymes  respiratoires.  Les  seules 
dont  l'existence  puisse  étre  admise  comme  démontrée  sont  la  laccase  et  la  tyrosinase. 
La  laccase  oxyde  les  composes  cycliques  qui  renferment  plusieurs  groupements  OH 
ou  NHj  lies  directement  au  noyau.  Farmi  ces  composes,  ccux  en  para  s'oxydent  très 
facilement;  ccux  en  méta  sont  au  contraire  très  résistants.  Les  produits  d'oxydation 
obtenus  sont  de  nature  quinonique.  La  tyrosinase  oxyde  la  tyrosine  et  quelques  autres 
substances  de  constitution  analogue.  Dans  Toxydation  diastasique  de  la  plupart  des 
substances  énumérées,  on  observe  non  seulement  une  absorption  d'oxygène  mais  un 
dégagement  d'anhydride  carbonique  :  on  est  done  en  presence  d'une  veritable  respiration 
artificielle.  Par  quel  mécanisme  a  lieu  Toxydation  diastasique  ?  On  peut  répondre  à 
cette  question  en  ce  qui  concerne  la  laccase.  Cette  dernière  possedè  la  constitution 
d'un  sei  de  manganése.  Dans  une  première  phase,  elle  est  hydrolysèe  par  l'eau  : 

■MnO 

Le  protoxyde  de  manganése  rèagit  l'oxygène  moléculaire  qu'il  séparé  en  deux 
atomes  d'activitè  oxydante  supérieure  : 

Mn  O  -h  Oj  =  Ma  Oj  -+-  O 

Un  des  deux  atomes  d'oxygène  peut  oxyder  la  matière  organique  que  l'oxygéne 
moléculaire  n'oxyderait  pas.  Après  cette  première  phase  on  est  en  presence  d*un  sys- 
téme  comprenant  du  bioxide  de  manganése  et  un  acide  faible.  En  presence  de  certaines 
matières  organiquea^  du  tjrpe  indiqué  plus  haut,  il  y  a  reduction  du  bioxyde  ;  la  matière 
organique  s'oxyde  et  le  réactif  diastasique  est  régénéré  : 

Mn  Oj  +  RHj  =  RMn  -h  O  +  HjO 

Les  oxydases  interviennent  dans  une  foule  de  phénomènes  naturels,  tels  que  les 
cbangements  de  couleur  de  certains  tissus  ou  sues  végétaux,  la  maladie  du  vin  connue 
sous  le  nom  de  casse,  la  production  des  melanoses,  etc. 

L'auteur  termine  sa  conference  en  exposaut  la  technique  précise  à  l'aide  de  1  aquelle 
il  est  possible  de  caractériser  une  oxydase.  Cette  technique  permet  d'écarter  une  substance 
d'allures  diastasiques,  étudiée  d'abord  par  Raciborsky  sous  le  nom  de  leptomine,  ap- 
pelée  depuis  pcroxydase,  et  qu'on  a  trop  souvent  tort  de  confondre   avec  les  vèritables 
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oxydases.  La  peroxydase  rèduit  l'eau  oxygénée  en  presence  de  certaines  matièrcs  orga- 
niqaes.  Rien  ne  pronve  qn'elle  puisse  étre  consldérée  physiologìquement  comme  une 
diastase  on  enzyme  respiratoire.  Il  serait  en  tons  cas  preferable  de  la  designer  sous  le 
nom  de  peroxydiastase,  ce  qui  ériterait  des  confusions. 


II. 


1.  Il  Presidente  comunica  all'Assemblea  una  lettera  del  Ministro  Granducale  della 
pubblica  istruzione  nella  quale  si  fa  noto  che  i  professori  Marcacci,  AduCco  e  BoT- 
TAZZI  rappresentano  ufficialmente  al  Congresso  il  Ministro  della  pubblica  istruzione  del 
Regno  d'Italia. 

2.  Su  proposta  di  v.  Uexkuell  il  Congresso  esprime  il  voto  che  nella  creazione  di 
nuovi  acquari,  sia  tenuto  conto  di  quanto  è  richiesto  per  le  ricerche  di  fisiologia  com- 
parata. 

3.  TiGERSTEDT  e  Verwokn  propongono  il  seguente  ordine  del  giorno  :  «  Der 
Congress  mOge  beschliessen,  dass  in  Zukunft  auf  den  intemationalen  Physiologen-Con- 
gressen  keine  VortrSge  mehr  gehalten,  sondern  nur  Demonstration  gemacht  werden 
mfichten  ».  Questa  proposta  è  rinviata  all'esame  di  una  commissione  di  cui  faranno 
parte  il  Presidente  e  i  Segretari  del  prossimo  Congresso. 

4.  K&ONECKER  comunica  che  nell'ultima  seduta  che  ebbe  luogo  nell'Istituto 
chimico,  fu  proposto  di  chiedere  al  Governo  italiano  che  il  nuovo  Istituto  di  fisiologia 
eretto  sul  Col  d'Olen,  prenda  il  nome  di  Istituto  Mosso.  Questa  proposta  è  approvata 
per  acclamazione. 

5.  Charles  Richet  fa  la  seguente  comunicazione:  «  Les  membres  du  Comité 
international  de  l'Institut  Marey  ont  decide  que  dans  l'intervalle  des  Congrès  de  Phy- 
siologic de  Heidelberg  (1907)  et  de  Vienne  (1910),  des  reunions  Internationales  seraient 
organisèes  à  Paris  pour  les  demontrations  que  des  physiologistes  auralent  &  faire  de 
lenr  technique,  de  leurs  appareils  et  de  leurs  experience.  Une  publicité  aussi  grande 
que  possible  sera  donnée  à  ces  demonstrations  ».  L'assemblea  prende  atto  di  questa  de- 
cisione, nella  fiducia  che  molti  dei  fisiologi  presenti  a  Heidelberg  possano  profittarne. 

N,B,  -  Nessuna  data  essendo  stata  stabilita,  gli  sperimentarori  sono  pregati  di  av- 
vertire qualche  settimana  prima  l'ufficio  dell'  In<ititut  Marey,  BouIogne-s/Seine  -  Pare 
des  Princes,  Avenue  Victor  Hugo). 

6.  KdROsi  trasmette  un  invito  riguardante  il  Congresso  intemazionale  di  medicina 
che  avrà  luogo  a  Budapest  nel   1909. 

7.  Il  Presidente  comunica  le  dimissioni  di  Sherrington  da  segreurio  generale 
del  Congresso  per  la  lingua  inglese.  Esprime  il  suo  rammarico  per  questa  decisione  ed 
i  suoi  ringraziamenti  per  l'attività  spiegata  dall'egregio  collega  nell'adempimento  delle 
sue  funzioni. 

8.  Il  Presidente  fa  noto  all'Assemblea  che  vi  sono  due  inviti  riguardanti  il  luogo 
di  riunione  del  prossimo  Congresso  di  fisiologia  :  Exner  propone  che  1'  VIII  Congresso 
sia  tenuto  a  Vienna,  Porter  invece  che  sia  scelta  Boston.  Il  Presidente  comunica  che 
il  Comitato  ha  preso  in  seria  considerazione  entrambi  le  proposte,  e  che  esso,  pure  es- 
sendo grato  per  la  cordiale  iniziativa  dei  colleghi  americani,  dovette  riconoscere  che 
la  grande  lontananza  di  Boston  costituisce  un  impedimento.  Perciò  il  Comitato  pro- 
pone di  accettare  la  gentile  proposta  di   Exner  perchè  l'VIII  Congresso  di   fisiologia 
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abbia  luogo  a  Vienna;  e  l'assemblea  approra  questa  proposta  per  acclamazione.  L'epoca, 
del  futuro  Congresso,  dietro  proposta  di  £XNE&,  è  stabilita  per  le  ferie  pasquali  del  1910. 

9.  A  norma  dello  Statuto,  KOSSSL  cede  la  presidenza  a  Exner.  Su  proposta  di 
quest'ultimo,  l'Assemblea  vota  tìtì  ringraziamenti  al  Presidente  uscente  e  ai  suoi  col- 
laboratori. 

10.  Hans  Mayer  propone  che  il  Comitato  organizzatore  intemazionale  sia  rieletto 
per  acclamazione  e  cosi  vien  fatto. 

11.  Dietro  proposta  del  Presidente,  Starling  è  eletto  per  acclamazione  segretario 
generale  per  la  lingua  inglese,  invece  dì  Sherrington,  dimissionario. 

12.  Su  proposta  del  Presidente,  il  Comitato  organizzatore  è  completato  con  Tag* 
giunta  di  Ocana  e  Tigerstedt. 

La  seduta  è  tolta  alle  ore  17  ^/i» 

N^B,  -  Il  Comitato  ha  deliberato  di  fissare  a  20  marchi  (lire  25)  la  tassa  d'iscri- 
zione al  prossimo  Congresso. 

Prof.  GIULIO  FANO 

SKGRETARIO   OENBRALK   PKR    LA    LINGL'A   ITAUAXA. 


Digitized  by  LjOOQ  16 


Relaziotie  sui   VII  Congresso  internazionale  dei  Fisiologi       173 
INDICE  DELLA  RELAZIONE 

SUL  VII   CONGRESSO    INTERNAZIONALE    DEI    FISIOLOGI. 


Introduzione Pag.  50 

Lista  degli   aderenti ivi 

Lisu  degli  espositori 54 

Seduta  inaugurale ivi 

Sunti  delle  comunicazioni  e  delle  dimostrazioni 59 

Abbott  F.  M.  and  Lombard  W.  P.  -  A  method  of  studying  the  action  of  the 

muscles  of  the  frog  indipendent  of  gravity 169 

Abderhalden  £.  -  Das  Problem  der  Eiweisssynthese  im  tierischen  Organismus 

(nach  gemeinsam  mit  P.  Rona  ausgefiihrten  Versuchen)  .......  65 

Abderhalden  £.  -  Neue  Ergebnisse  der  partiellen  Hydrolyse  von  ProteTnen.     .  66 

Algina.  •  Ursache  des  Herzschlags 105 

ASHER  Leon.  >  Demonstrationzur  Wirkungsweise  derantagonistichenGefóssnerven  104 

ASHER  Leon.  -  Einfluss  der  Galle  auf  die  Darmbewegung 121 

ASUER  Leon.  -  Demonstration  zur  Wirkungsweise  der  antagonischen  Gefa«;snerven  ivi 
AsuER  Leon.  -  Das  morphologische  Verhalten  der  DarmepithclicD  bei    vcrschic- 

denen  funktionellcn  Zustànden ivi 

AXENFELD  David.  -  Sulla  percezione  della  trasparenza  dei  corpi 162 

Barbera  A.  -  Erepsina,  enterochinasi  e  fermento  proteolitico 79 

Barbieri  N.  A.  La  composition  chimique  du  neuroplasma 138 

Barbieri  N.  A.  >  La  composition  chimique  du  jaune  d'oeuf  d'après  les  méthodes 

nouvelles 139 

Barbieri  N.  A.  -  La  structure  des  nerfs  et  du  grand  sympathique 150 

Barbieri  N.  A.  -  Cycle  d'e volution  des  nerfs  sectionnés ivi 

Barbieri  N.  A.  -  La  structure  de  la  moelle  épinière 161 

Barcroft  Joseph.  -  Certain  points  related  to  the  Blood  Oas  exchange  of  the  sub- 
maxillary gland  of  the  cat  during  Stimulation  of  the  Cervical  sympathetic  nerve  1 30 
Battelli  F.  -  Respiration   élémentaire    des   tissus   animaux    isolés.    Presence   de 

substances  activantes  dans  les  extraits  de  tissus iii 

Bayliss  W.  M.  -  The  action  of  strychine  on  the  depressor  redex     .•     ...  104 

Batliss  W.  M.  -  The  local  reaction  of  arterioles  to  rise  and  fall  of  blood  pressure  105 
Bechhold  H.  -  Die  Ultrafiltration  (durch  Gallertfiltery  sur  Fraktionierung  kolloidaler 

Ldsungen 64 

Bertrand  G.  -  Les  Oxydases 170 

Bethe  a.  -  Ein  neuer  Beweis  fiir  die  leitende  Funktion  der  Neurofibrillen  .     .  147 

BiERRY.  -  Degré  des  spécifìcité  des  serums  hépatotoxiques  et  néphrotoxiques  .     .  131 

Bohr  Christian.  -  Ueber  die  Ausscheidung  der  Kohlensaure  in  den  Lungen  .  127 
Bois-Reymond  (du)  R.,  Brodie  T.  G.,  Mueller  Franz.  -  Der  Einfluss  der  Visco- 

sitàt  auf  die  Blutstr5mung 102 

Bornstein  Arthur  und  Mueller  Franz.  -  Untersuchungen  iiber  den  genuinen 

Bluttfarbstoff  (Hilmochrom)  normaler  Katzen  und  Beitràge  zur  Methamoglo- 

bin- Vergi  ftung 98 

Bornstein  A.  -  Der  Tetanus  des  Herzens 108 


Digitized  by  LjOOQ  16 


174       Relazione  sul   VII  Cotigresso  internazionale  dei  Fisiologi 

BORUTTAU  H.  -  Zur  EntstehuDg  des  Andrena! in  ira  TierkSrpcr     ....     Pag.  75 

BoTTAZZi  F.  -  Un  preparato  neuro-muscolaire  (frcnico-diaframmatico)  di  cane     .  155 

BOULUD  et  LÉPINE  R.  -  Sui  Ics  glycosides  du  sang 74 

Bredtg  G.  (rusammen  mit  Wkinmayer,  Wxlke,  v.  Antropoff).  -  Pulsierende 

Katalyse 169 

Brodie  T.  G.  -  The  determination  of  the  Rate  of  Blood  flow  through  an  Organ  102 
Brodie  T.  G.,  Du  Bois-Retmond  R.,  Mcei.ler  Franz.  -  Der  Einfluss  der  Visco- 

sitat  auf  die  Blutstròmung W\ 

Brodie  T.  G.  and  Culus  W.  C.  -  An  apparatus  for  the  analysis   of  the  Gases 

in  small  quantities  of  saline  solution 128 

Brodie  T.  G.  and  Vogt  H.  -  The  Gaseous  exchanges  of  the  small  Intestine  du- 
ring the  Absorption  of  Sodium  Chloride  Solutions  of  varying  strengths.     .  ivi 
Brodie  T.  G.,  Cullis  W.  C.  and  Halliburton  W.  D.  -  The  gaseous  exchanges 

of  the  small  intestine  during  the  Absorption  of  Witters  peptone  .     .     .     .  129 
Brown  Graham  T.  -  On  the  second  summit  in  the  frogs  gastrocnemius  curve  .  154 
BucKMASTER  G.  E.  -  The  Aloin  reaction  for  blood  and  its  application  as  a  qua- 
litative and  quantitative  method  for  the  determination  of  blood  pigment     .  87 

BucKMASTER  G.  E.  -  Model  of  a  new  form  of  coagulometer 100 

BuERKER  K.  -  Eine  neue  Zàhlkammer 168 

BuERKER  K.  -  Apparat  zur  Ermittelung  der  Blutgerinnungzeit ivi 

BuERKER  K.  -  Eine  myothermischer  Apparat  samt  Zubehdr ivi 

BURIAN  R.  -  Ermùdung  und   Erholung   des    Nerven.   Nach   Untersucbungen  an 

Kephalopoden 145 

Camis  Mario.  -  Un  nuovo  fattore  nel  bilancio  termico  dell'organismo  ....  118 

Camis  Mario.  -  Influenza  del  sangue  sull'tizione  fisiologica  di  alcune  sostanze    .  132 

Camus  L.  et  Gley  E.  -  De  Taction  protéolitique  de  divers  sues  pancréeatiques .  62 

Carlson  A.  J.  -  On  the  secretory  nerves  to  the  submaxillary  salivary  Gland     .  120 
Carvallo  J.  -  Rapport  présente  au  VII®  Congrès   de    Physiologie    au    nom    de 

I'Association  Internationale  de  Tlnstitut  Marey 92 

Cathcart  E.  p.  -  The  excretion  of  Uric  Acid  and  total  Purins  during  Starvation  81 

Cathcart  E.  p.  -  The  excretion  of  Creatine  and  Creatinine  during  Starvation  .  ivi 

Cavazzani  E.  -  Contributi  alla  chimica  fisiologica 71 

COHNHEIM  O.  -  Demonstration  an  einer  Duodenalfìstel 123 

C0RONEDI  G.  e  Deutala  F.  -  Intorno  alla  secrezione  del  succo  gastrico:  ricer- 
che fisiologiche  e  farmacologiche 120 

Cramer  W.  -  On  Protagon 74 

Cremer  Max.  -  Ueber  das  Saitenelektrometer 140 

Cremer  Max.  -  Apparat    zur    Beobachtung    der    Aktionsstròme    mit    Hilfe   von 

Kathodenstrahlen 141 

Cremer  Max.  -  Ein  Helmholtz-Pendel  mit  8  Kontakten ivi 

Cremer  Max.  -  Das  Pantotom ivi 

CULLIS  W.  C.  and  Brodie  T.  G.  -  An  apparatus  for  the  analysis  of  the  Gases 

in  small  quantities  of  saline  solution 128 

CuLLis  W.  C,  Halliburton  W.  D.  and  Brodie  T.  G.  -  The  gaseous  exchan- 
ges of  the  small  intestine  during  the  absorption  of  Wite's  peptone   ...  129 

Curtius  Theodor.  -  Umwandlungen  der  Aminosfiuren 66 

Delezenne  C.  -  Experiences  relatives  à  I'activation  du  sue  pancréatique  par  les 

sets  de  calcium 134 


Digitized  by  LjOOQ  16 


Relazione  sul   VII  Congresso  internazionale  dei  Fisiologi  175 

Delezenne  C.  et  Mouton  H.  -  Action  coagulante    de    sue  pancréatique,  active 

par  les  sels  de  calcium,  sur  les  solutions  concentrées  de  peptone  .     .     Pag.  135 
Deutala.  F.  e  ConoNEDi  G.  -  Intorno  alla  secrezione  del  succo  gastrico  :  ricer- 
che fisiologiche  e  farmacologiche 120 

DixoN  W.  E.  und  Taylor  Frank  E.  -  Ueber  die  Wirkung  von  Placentar-Extrakt .  127 

DONY-HÉNAULT.  -  Recherches  expériraentales  et  critiques  sur  les  oxydases     .     .  63 

DOYON  M.  -  Experiences  concemant  Porigine  du  fibrinogène  du  sang    ....  99 

DoYON.  -  Lesion  rénales  determinées  par  l'ablation  ou  Tanémie  arterielle  du  foie.  125 

DuccESCHi  N.  -  Sulla  natura  della  contrazione  dei  muscoli  delle  ali  negli  insetti  155 

Edinger  L.  -  Kurze  Demonstration  von  Ilirnmodellen 156 

Errico  (D')  G.  -  Sopra  la  linfogenesi 99 

EXNER  SiGM.  -  Vergleichend  phjrsiologische  Untersuchungen  ùber  die  Sehschàrfe  161 

Fano  Giulio  -  Ricerche  sui  colloidi 82 

FoÀ  C.  -  Sulla  erepsina  del  succo  intestinale 121 

FuERTH  V.  Otto.  -  Fermentchemische  Untersuchungen.  I.  Ueber  tierische   Pero- 

xydasen  (nach  gemeinsam  mit  Ernst  v.  Czyhlarz  ausgefiihten  Versuchen)  76 
FuERTH  V.  Otto.  -  Fermentchemische   Untersuchungen.    II.   Ueber   Aktivierung 
und  Reaktivierung  des  Pankreassteapsins.  Ein  Beitrag  zur  Frage  der  kom- 
plexen  Natur  der  Ferment  (nach  Versuchen  von  Hedwig  Donath^    ...  ivi 
Garten  S.  -  Ein  Deutungsversuch  der  Bewegungsvorgànge  in  der  Netzhaut    .     .  165 
Gautrelet  Jean.  -  Action  ph3rsiologique  de  quelques  couleurs  d'aniline.  (En  col- 
laboration avec  H.  GRAyELi.AR) 131 

Gautrelet  Jean.  -  De  l'action  sur  le  coeur  de  certains  ions  métalliques  dissociés 

de  leurs  chiorures  et  introduits  par  electrolyse  dans  l'organisme    .     .     .     .  132 

Gildemeister  M.  -  Ueber  den  Schwebeflug  der  V5gel 112 

Gley  e.  et  Camus  L.  -  De  l'action  protéolytique  de  divers  sues  pancréatiques  .  62 
Goeppert  e.  -  Demonstration  des    Rete   mirabile   am    Oberarm   von  Choloepus, 

Perodictycus  und  Stenops  und  des  Arteriennetzes  im  Thorax  von  Phocaena  101 

GoMPEL  M.  -  Mouvement  des  palettes  vibratiles  chez  les  Beroé 155 

GoTCH  F.  -  The  Electromotive  changes  during  the  natural  beat  of  the  Ventricle 

of  the  frog  and  of  the  Tortoise 108 

GoTCH  F.  -  A  simple  method  of  demonstrating  the  chromatic  aberration  of  the  eye  163 

CrOTCH  F.  -  The  Spinthariscope  and  retinal  stimulation ivi 

Guthrie  C.  C.  -  Successful  ovarian  transplantation  in  fowls  (Read  byE.  P.  Lyon)  126 
Halliburton  W.  D.,  Cullis  W.  C.  and  Brodic  T.  G.  -  The  gaseous  exchanges 

of  the  small  intestine  during  the  absorption  of  Witte's  peptone    ....  129 

Halluin  (D')  Maurice.  -  Action  nocive  des  tractions  rythmées  de  la  langue     .  116 
Hamburger  H.  J.  -  Die    Anwendung    der    Zentrifugalkraft    im    physiologischen 

Laboratorium 59 

Hamburger  H.  J.  -  Permeabilitfit  von  Membranen  in  zwei  Richtungen    .     .     .  ivi 
Harris  Eraser  David.  -  The  similarity  in  the  periodicities  of  the  tremors   of 

muscle  under  various  stimuli 152 

Heine.  -  Ueber  die  Accomodation  der  Cephalopoden  mit  Bemerkungen  ùber  die 
Accomodation  der  Schlangen  und  das   Verhalten    der   intraocularen    Drucks 

bei  der  Accomodation 162 

Henderson  Lawrence  J.  -  Equilibrium  between  acids  and  bases  in  the  animal 

organism 60 


Digitized  by  LjOOQ  16 


176        Relazione  sul   VII  Congresso  interìiazionale  dei  Fisiologi 

Henderson  Lawrence  J.  -  A  method  for  the  direct  determination  of  heats  of 

reaction Pag.  61 

Hendrix  Georges.  -  Un  phethysmomètre  à  deversement.   (Pour  la    mesure  des 

variations  de  volume  d'organes  isolés) loj 

Henri  V.  -  Théorie  des  phénomènes  de  Timmunité ^     .     .  87 

Hensen.  -  Ueber  Anfangs-  und  Endknall  bei  Tònen 165 

Hering.  -  Demonstrationen  am  isolierten  Sàugetierherzen .106 

Herlitzka  a.  -  Sul  sapore  metallico  e  sul  sapore  degli  ioni  metallici.     .     .     .  166 
Herring  Percy  T.  and  Simpson  Sutherland.  -  The  pressure  of  bile  secretion  and 

the  absorption  of  bile  in  obstruction  of  the  bile  duct 122 

Herring  Percy  T.  and  Sutherland  Simpson.  -  Further   observations   on    the 

intracellular  plasmatic  channels  of  the  liver ...  ivi 

Herzog  R.  O.  -  Ueber  Kolloide 86 

Heubner  W.  -  Ueber  ein  Pfeilgift  aus  Deutsch-Siidwest-Afrika 131 

Hoeber  R.  Der  Erregungsvorgang  als  KoUoidprozess .  i$i 

Hofmann  F.  B.  -  Zur  Frage  der  peripheren  Nervennetze 47 

Hopkins  -  Discussion  on  the  Nomenclature  of  Proteids 71 

Hopkins  F.  G.  -  Raccomandazioni  circa  la  nomenclatura  delle  proteine     ...  t>9 

Hunt  Reid.  -  On  the  relation  of  iodine  to  the  thyroid  gland 75 

ISHIHARA  M.  und  Kreidl.  -  Photoelektrische  Schwankungen  an  embryonalen  Augen  164 

Jolly  W.  A.  and  Marshal  F.  H.  A.  -  On  the  results  of  ovarian  transplantation  125 
Jolly  W.  A.  -  The    Eflfects   of   experimental  lesions   of  the   ascending    parietal 

convolution  in  monkeys 157 

Kehrer  E.  -  Pharmakologische  Versuche  am  Uberlebeuden  Uterus 134 

Kemp  G.  T.,  with  the  collaboration  of  E.  R.  Hayhurst  and  W.  Clark.  -  Sur- 
vival respiration  and  its  relation  to  muscular  metabolism 113 

Knoop  F.  Ueber  die  Fftulnis  des  Histidins 68 

Kochmann  M.  -  Ueber  die  Natur   der   ausgeatmeten  Dàmpfe    nach   intravenòser 

Injektion  von  Phosphoròl  bei  Kaninchen  und  Hunden 133 

Kochmann  M.  -  Die  Verànderungen  der  anorgauischen    Gewebsbcstandteile    bei 

phosphorbehandelten  Tieren ivi 

Kreidl   und    Ishihara  M.    -    Photoelektrische    Schwankungen   an    embryonalen 

Augen 164 

Krogh  August.  -  On  the  tonometric  determination  of  gases  in  blood  and  other 

fluids 128 

Kronecker  H.  -  Demonstration  eines  neuen  Sphygmographen . 101 

KULIABKO  A.  -  Eine  Methode  zur  Beobachtung  verschiedener  Funktionen  am  iiber- 

lebenden  Fischkopf  bei  kùnstlicher  Durchstròmung ivi 

Langley  J.  N.  -  Further  observations  with  regard  to  the  non  specific  nature  of 

motor  nerve  endings  and  the  existence  of  "receptive"  radicles  in  muscle.  148 
Langley  J.  N.  -  Demonstration  of  the   tonic  contraction    caused  by  nicotine  in 

the  fowl,  and  of  the  effect  of  nicotine  and  curari  on  the  muscles  of  the  frog  155 

Langlois  j.  p.  -  Experiences  sur  la  polypnóe  thermique  centrale  chez  le  chien  1 14 

Lapicque  L.  -  Excitations  des  nerfs  par  des  déchargcs  de  condensateur.     .     .     .  142 

Lapicque  Louis.  -  Tableau  du  poids  encéphalique  en  fonction  du  poids  corporei  160 

LÉPINE  R.  et  BoulIjT:).  -  Sur  Ics  glycosides  du  sang    . 74 

Lombard  Warren  P.  -  A  method  of  recording  the  loss  of  weight  from   the  air 

passages  and  skin  of  man                 i  iq 


Digitized  by  LjOOQ  16 


Relazioìie  sul   VII  Congresso  internazionale  dei  Fisiologi       177 

LoìiBARD  W.  P.  and  ABBorr  F.  M.  -  A  method  of  studying  the  action  of  the 

muscles  of  the  frog  indipendent  of  Gravity Pag.  169 

Lucas  Ksit,  -  Selective  stimulation  in  mixed  excitable  tissues 142 

LusK  Graham.  -  Metabolism  in  phosphonis  poisoning 133 

Lyon  E.  P.  and  Teb.ry  O.  P.  -  Comparison   of  the   ferments  of  fertilized  and 

unfertilized  Eggs  of  Sea  Urchins  and  Starfish 79 

Macdonald  J.  S.  -  The  salts  of  nerve,  their  importance  to  its  function    .     .     .  144 
Magnus  R.  -  Ueber  die  Ix)kalÌ8ation  physiologischer  VorgSnge  auf  Grund  anta- 

gonistischer  Giftversuche 1.55 

^L\IlSHALL  F.  H.  A.  and  Jolly  W,  A.  -  On  the  results  of  ovarian  transplanution  125 

Mayer  A.  -  Sur  les  complexes  colloldaux  et  la  classifications  des  album inoides  .  86 

Mayer  A.  -  Mecanisme  de  la  secretion  urinaire 125 

Medina  A.  -  Action  methémoglobisante  des  antithermiques  analgésiques   .     .     .  131 

Mendelssohn.  -  Sur  la  galvanotaxie  des  leucocytes. 147 

Mendelssohn  M.  -  Quelques  faits  relatifs  A  la  physiologic  de  la  contraction  mus- 

culaire  chez  I'homme 155 

Metzner  R.  -  Demonstration  mikroskopischer  Preparate  von  Drùsen     ....  124 
Michaelis  L.  und  Rona  P.  (vortragen  von  P.  Rona).  -  Ueber  Enteiweissung  von 

Kdrperflussigkeiten 60 

Milrot  T.  H.  -  Chemical  changes  in  the  muscles  of  the  herring   during  repro- 
ductive activity 79 

Moore  Benjamin  and  Roaf  H.  E.  -  The  relationship  of  proteins  to  electrolytes  86 

Mosso  A.  -  Laboratoires  scientifiques  du  Mont  Rosa  au  Col  d'Olen 88 

MouTON  H.  et  Delezenne  C.  -  Action  coagulante   du   sue   pancréatique,  active 

par  les  sels  de  calcium,  sur  les  solutions  concen trees  de  peptone  .     .     .     .  135 
Mueller  Franz  und  Bornstein  Arthur.  -  Untersuchungen  tlber  den  genuinen 

BlutfarbstoiF  (HSmochrom)  normaler  Katzen  und  BeitrSge  zur  Methftmoglo- 

bin-Vergiftung 98 

Mueller  Franz,  Du  Bois-Reymond  R.,  Brodie  T.  G.  -  Der  Einfluss  der  Visco- 

sitàt  auf  die  Blutstrdmung 102 

MuscEENS.  -  Die  Genese  des  altemierenden  Pulses 105 

Nagei.  W.  a.  -  Ueber  einen  neuen  Farbenmischapparat  zur  Mischung  von  zwei 

Oder  drei  spektralen  Lichtem 162 

Negro  C.  -  Centri  motori  del  cervelletto 140 

Nemser  M.  H.  -  Ueber  das  Schicksal  des  Alkohols  im  Magen-  und   Darmkanal  87 
NiCLOUX  Maurice.  -  Nouvelles  méthodes  de  dosage    de    l'alcool,    de    Tether,    du 

chloroforme  dans  le  sang  et  les  tissus 62 

NicoLAlDES  R.  -  Das  Ueberleben  von  Kaninchen  nach  Aùsschaltung  beider  Lun- 

genvagi 115 

XicoLAiDES  R.  -  Hemmende  Fasern  in  den  Muskelnerven  der  Wirbeltiere     .     .  146 
XiERESTEiN  M.  and  RoAF  H.  E.  -  The   physiological    action  of  the   extract   of 

the  hypobranchial  gland  of  Purpura  lapillus 126 

NjEGOTiN  J.  -  Modifikation  der  Wirkung  des  Herzvagus    durch    Aenderung   der 

Blutgase 106 

NjEGOTiN  J.  -  Elektrischer  Respirationsapparat  ffir  kleine  Tiere 168 

NoYONS.  -  Modification  der  Ostwald'schen  umpolarisierbaren  Electroden     ...  75 
OCANA  José  Gomez.  -  Recherches  sur  les  fibres  centripètes  inspiratrices  et  éxpì- 

ratrices  des  vagues 1 1 S 

12 


Digitized  by  LjOOQ  16 


178        Relazione  sul   VII  Congresso  intemazvntale  dei  Fisiologi 

Overton  E.  -  Demonstration  von  Apparaten  zu  quantitativen  Versnchen  Qber  die 

Quellung P»g.  142 

Overton  E.  -  Ueber  die  Abh&ngigkeit  der  Spannung  und  Richtung  des  Demar- 
kationsstromes  von  der  BeschafFenheit  der  die  lebenden  Muskelfasern  umspfl- 

lenden  Ldsungen 143 

Pagano  G.  -  La  soppressione  incruenta  della  funzione  della  corteccia  cerebrale.  160 

Pagano  G.  -  Gli  efifetti  della  eccitazione  dei  gangli  optostriati 161 

Palladin  W.  -  Atmung  der  Pflanzen  als  Summe  enzymatischer  Prozessc .     .     .  127 

Paukul.  -  Die  physiologische  Bedeutung  des  His'schen  Bandels  beim  Kanlnchen  105 

Philippson  Maurice.  -  Sur  les  reflexes  croisés  chez  le  chien 159 

Piper  H.  -  Ueber  willkfirlichen  Tetanus  der  quergestreiften  Muskeln     ....  150 

Polimanti  O.  -  Relazione  tra  gli  emisferi  cerebrali  ed  il  cervelletto     ....  156 

POLIMANTI  O.  -  Fisiologia  del  ponte ivi 

Porter  W.  S.  -  The  effect  of  uniform  afferent  impulses  on  the  blood  pressure  at 

different  levels 105 

Rey-Pailhade  (de)  J.  -  Le  philothion  et  les  hydrogénases 64 

Rey-Pailhade  (de)  J.  -  Unification  des  unites  de  temps  par  I'emploi   du   jour 

decimalise 167 

RiCHET  Charles.  -  Action  de  doses  éxtrèmement  faibles  de  substance  (un  milli' 

gramme  dans  cent  mille  litres)  sur  la  fermentation  lactique 77 

RoAF  H.  E.  and  Moore  Benjamin.  -  The  relationship  of  proteins  to  electrolytes.  86 
ROAF  H.  E.  and  Nierenstsin  M.  -  The  physiological  action  of  the  extract  of  the 

hypobranchial  gland  of  purpura  lapillus 126 

RoAF  H.  E.  -  Demonstration  of  a  simple  automatic  key  for  the  use  of  students 

of  Physiology 142 

RoNA  P.  und  MiCHAELis  L.  (vorgetragen  von  P.  RoNA).  -  Ueber  Enteiweissung 

von  Kdrperflttssigkeiten bo 

RoEHMANN.  -  Ueber  kilnstliche  EmShrung 80 

Rosenthal  J.  -  Zur  Theorie  der  Enzymwirkungen ....  79 

RoTHBERGER  J.  -  Ueber  eine  Methode  zur  directen  Bestimmung  der  Herzarbeit 

im  Tierexperimente no 

Rynberk  (van)  G.  -  Zum  Lokalisationsproblem  im  Kleinhirn 157 

Santesson  C.  G.  -  Einiges  iiber  die  Wirkung  von  Giften  auf  enzymatische  Prozesse  78 
SCHAFER  E.  A.  -  A  simple  and  efficient  method  of  performing  artificial  respira- 
tion in  man 116 

SCHAEFFER  G.  -  Etudc  spectrophotométrique  de  l'hémoglobine  et  des  colloTdes. .  87 

SSLLIER.  -  Ferment  lab  chez  les  inveriebrés 79 

Sherrington  C.  S.  •   On   removal  of  stimulus  from   the  stepping  reflex  of  the 

spinal  dog 15Q 

Sherrington  C.  S.  -  Influence  of  strychnine  on  the  reflex  inhibition  of  skeletal 

muscle j6o 

Siegfried  M.  -  Ueber  Trypsinfibrinpeptone 68 

Simpson  Sutherland  and  Percy  T.  Herring.  -  The  pressure  of  bile  secretion 

and  the  absorption  of  bile  in  obstruction  of  the  bile  duct 122 

Simpson  Sutherland  and  Percy  T.  Herring.  -  Further   observations    on    the 

intracellular  plasmatic  channels  of  the  liver ivi 

Snyder  Charles  D.  -  A  comparative  study  of  temperature  velocities  of  various 

physiological  activities 151 


Digitized  by  LjOOQ  16 


Relazione  sul   VII  Congresso  internazionale  dei  Fisiologi  179 

SoMM£R.  -  Demonstration  des  Pulsophons  mit  Umsetzung    des    Pulses   in   conti - 

nuirliche  Tonreihen ' Pag.  167 

Spalutta.  -  La  respirazione  dei  tessuti  nella  inanizione 82 

Starling.  -  Demonstration  of  growth  of  mammary  glands  produced  bei  injection 

of  foetal  extracts 1 26 

STEtmiAUS  J.  -  Ueber  das  Verbal tnis  zwischen  Pulsfrequenz  und  Bluturalaufszeit  103 
Stern  Lina.  -  Respiratoriscber  Gaswecbsel    isolierter    tieriscber   GeWebe.    Hem- 
mender  Einflusa  einiger  Gewebsextrakte  auf  die  Oxydationsvorgànge  .     .     .  in 
Steudel  H.  -  Ueber  Nuclelnsàure  aus  der  Thymusdrtise  und  aus  Ringssperma  .  67 
SUNER  (Pi  Y)  A.  -  Le  rein  produit-il  une  secretion  interne?  (Quel    doit   ètre    le 

concept  actuel  de  secretion  interne?) .     .     .     •  135 

Taylor  Frank  E.  und  Dixon  W.  E.  -  Ueber  die  Wirkung  von  Placentar-Extrakt.  127 
Terry  O.  P.  and  Lyon  £.  P.  -  Comparison  of   the   ferments   of  fertilized    and 

unfertilized  eggs 79 

Trendelenburg  W.  -  Eine  Metbode  fflr  exakte  Durchscbneidungen  am  Zentral- 

nervensystem  und  einige  rait  ihr  am  Hunde-Kleinbirn  ausgefùbrte  Operationen  156 

Tuerkel  R.  -  Ueber  ein  Chromogen  im  Darminbalte  der  Pflanzenfresser  ...  87 

Turró  R.  par  Auguste  Pi  y  SuìJer.  -  Sur  Forigine  tissulaire  des  bactériolisynes  137 

Ubxkull.  ▼.  -  Der  Gesamtreflex  der  Libellen 158 

Vogt  H.  and  Brodib  T.  G.  -  The  gaseous  exchanges  of  the  small  intestine  du- 
ring the  absorption  of  sodium  chloride  solutions  of  varying  strengths.     .    .  128 
Weber  E.  -  Ein  Gegensatz  im  vasomotor ischen  Verhalten  der  ftusseren  Telle  des 

Kopfes  zu  denen  des  Ubrigen  Kfirpers  bei  Mensch  und  Tier 105 

Weber  E.  -  Nachweis  von  Vasodilatatoren  und  Vasoconstrictoren  ffir  das  Gehim.  ivi 
Wedensky  N.  E.  -  Un  appareil   d'induction  aux   chocs   induits  de  fermeture  et 

d'ouverture  égalisès  et  non  égaliaés 142 

Wedensky  N.  E.  -  La  polarisation  minimale  du  nerf,  comme  méthode  de   blo- 

quer  sa  conductibilité 146 

Weinland  e.  -  Ueber  den  Aufwachprozess  beim  winterschlafendcn  Murmeltier.  85 

Winterbsro  H.  -  Ueber  die  Beeinflnssung  des  Herzflimmems  durch  einige  Gifte  .  107 

Winterstein  H.  -  Die  physiologlsche  Natur  der  Muskelstarre 152 

Zeynek  (V.)  Rich.  -  Ueber  den  blauen  Farbstoff  und  die  Gallertmasse  der  Qualle 

Rhizostoma ...  75 

Zografidi  S.  -  Ueber  die  Luft  in  dem  Biute 100 

ZuNTz  N.  -  Ueber  die  Milchsekretion  des  Schweìnes 126 

Zuxz  Edgard.  -  Un  appareil  à  contention  pour  tortues no 

Zwaardemaker  H.  -  Die  Herstellung  und  Einrichtung  eines  akustischeo,  mdglichst 

stillen  Zimmers 166 

Seduta  di  chiusura 170 


Digitized  by  LjOOQ  16 


Kiprodazionc  e  tradazione  vietate. 

VI. 

RICERCHE  ULTRAMICROSCOPICHE 

SULLA  COAGULAZIONE  DEL  PLASMA  DI  SANGUE. 

Nota  preventiva  del  Dott  Gino  Cesana,  Assistente. 

(Dal  Laboratorio  di  Finologia  di  Firenze^  direlio  dal  Prof.  Giulio  Fano) 


I  sommari  resoconti  di  osservazioni  ultramicroscopiche  pubblicati 
in  questi  giorni  da  A.  Mayer  (i)  sulla  coagulazione  del  plasma  san- 
guigno, mi  hanno  indotto  ad  anticipare,  in  questa  breve  nota  preven- 
tiva, la  pubblicazione  dei  risultati  cui  sono  giunto  sino  ad  ora  studiando 
lo  stesso  argomento.  Sono  lieto  che  le  osservazioni  di  A.  Mayer  cor- 
rispondano in  gran  parte  con  le  mie;  tuttavia  vi  sono  alcune  differenze 
sostanziali  che  mi  sembra  meritino  di  essere  comunicate. 

Come  nelle  mie  precedenti  osservazioni  ultramicroscopiche  (2),  mi 
sono  servito  dell'apparecchio  di  Siedentopf  e  Zsigmondy,  che  meglio 
d' ogni  altro  può  rendere  evidenti  le  più  sottili  modificazioni  che  avven- 
gono nei  liquidi  in  esame  ;  esso  infatti  presenta  oltre  gli  altri  vantaggi 
quello  di  poter  raccogliere  il  liquido  in  una  vaschetta,  in  modo  che 
la  coagulazione  e  i  suoi  precedenti  si  svolgano  liberamente  senza  Y  im- 
mediato contatto  di  pareti  circostanti.  Le  ricerche  furono  tutte  ese- 
guite servendomi  sia  del  plasma  di  animali  peptonizzati,  sia  di  liquido 
ascitico. 

L  Osservazioni  fatte  con  plasma  peptanizzato,  -  La  tecnica  per  la 
preparazione  del  plasma  è  semplicìs.sima.  Dalla  carotide  di  un  cane  si 
estrae  una  certa  quantità  di  sangue,  poscia  si  inietta  nella  vena  giugu- 
lare una  soluzione  previamente  sterilizzata  al  io  ^jo  del  cosi  detto 
peptone  di  Witte,  in  modo  che  l'animale  ne  riceva  0,6  per  kg  ;  vale 
a  dire  il  doppio  di  quanto  fu  dal  Fano  (3)  stabilito  come  proporzione 
necessaria  per  ottenere  un  sangue  incoagulabile.  Dopo  dieci  minuti  si 
raccoglie  una  nuova  prova  di  sangue  dalla  carotide,  che  si  manifesta 
spontaneamente  incoagulabile.  Dopo  una  centrifugazione  di   un'ora  si 

(x)  Maybr  O.  Etudes  altramicroscopiqaes  sur  le  plasma  sanguin.  C.  R.  Soc,  Biol.  lxiii,  553,  1907. 
Idbm.  La  coagulation  du  plasma  sanguin.  Etudes  ultramicroscopiques.  C   R,  Soc,  Biol,  lxiii, 
658,  X907. 

(2)  Cbsana  G.  Contributo  allo  studio  ultramicroscopico  della  coagulazione  e  della  precipitazione 
dei  corpi  proteici.  Arch,  di  Fisici,  iv,  327,  1907. 

(3)  Fano  G.  Das  Verhalten  des  Peptons  und  Tryptons  gegen  Blut  und  Lymphe.  Arch,  f,  Phy- 
siologie^  277,  x88x. 
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decanta  il  plasma  che  viene  sottomesso  ad  una  nuova  centrifugazione 
molto  prolungata.  Il  liquido  ottenuto  è  perfettamente  limpido  e  di  co- 
lore giallognolo. 

Cane  i»,  30  aprile  1907,  peso  g  4500  —  Cane  20,  io  maggio  1907, 
peso  g  4800  —  Cane  30,  6  maggio  1907,  péso  g  4650  —  Cane  4«, 
15  maggio  1907,  peso  g  4300. 

Osservazioni  ultramicroscopiche  :  Il  siero  di  sangue,  come  risulta 
dalle  mie  precedenti  osservazioni,  presenta  airultramicroscopio  un 
aspetto  assai  caratteristico.  Nel  cono  di  luce,  in  mezzo  ad  una  lumi- 
nosità diffusa  bianco-azzurrognola  come  di  nebulosa,  si  vedono  alcune 
rare  stelle  biancastre  lucenti  che  le  correnti  agitanti  il  liquido  ani- 
mano di  un  lento  movimento  di  translazione.  Il  plasma  peptonizzato 
invece,  anche  raccolto  con  la  massima  cautela  e  dopo  prolungata  cen- 
trifugazione, presenta  una  luminosità  molto  maggiore  e  un  più  gran 
numero  di  stelle.  E  in  questo  le  mie  osservazioni  sono  fondamentalmente 
diverse  da  quelle  di  Mayer,  secondo  il  quale  negli  ultramicroscopi  a 
rifrazione  totale  si  constata,  osservando  il  siero,  o  il  plasma,  un  fondo 
assolutamente  nero,  quasi  senza  granuli  oscillanti.  Anche  coir  ultramicro- 
scopio a  rifrazione  totale  di  Scarpa  ho  potuto  osservare  ciò  che  co- 
stantemente ho  visto  coU'ultramicroscopio  di  Siedentopf  e  Zsigmondy, 
che  cioè  vi  è  costantemente  nel  siero,  e  a  fortiori  nel  plasma,  una  lu- 
minosità diffusa  con  granuli  luminosi  ;  questa  differenza  è  notevole  per 
questo,  che  mentre  secondo  Mayer  i  granuli  si  formerebbero  quasi 
come  precedenti  della  coagulazione,  per  me  invece  i  granuli  fanno 
parte  sostanziale  e  costante  del  liquido,  e  tutt'al  più,  come  antece- 
dente della  coagulazione,  unendosi  insieme  vengono  a  formare  agglome- 
rati maggiori.  Questo  fatto  non  può  esser  dovuto,  come  accenna  in  una 
nota  Mayer,  alla  differenza  che  esiste  tra  gli  ultramicroscopi  a  rifrazione 
totale,  e  quello  di  Siedentopf  e  Zsigmondy  ;  poiché,  come  si  sa  da  tutte 
le  anteriori  osservazioni,  fatte  anche  coll'ultramicroscopio  di  Cotton  e 
MouTON  modificato  da  Scarpa  (i),  gli  idrosoli  appaiono  come  un  mezzo 
ricchissimo  di  punti  luminosi  minutissimi,  animati  da  movimenti  oscilla- 
tori molto  vivaci  ;  i  coaguli  assumono  invece  T  apparenza  di  nebulose 
più  o  meno  risolvibili,  nelle  quali  i  punti  lucenti  non  mostrano  moti 
indipendenti.  Quando  queste  particelle  ultramicroscopiche  non  entrano 
nel  limite  della  risolubilità  ottica,  sono  però  discernibili  al  nostro  oc- 
chio come  luminosità  diffusa  o  come  quasi  un  pulviscolo  luminoso.  E 

(x)  PucciANTi  e  Vkgbzzi.  Salla  ottervasione  di  particelle  ultramicroscopiche.  Arck.  di  Fist'ol. 
II,  J07,  X905.  —  Scaspa.  Una  semplice  disposùtione  per  le  osservaisioni  altramicroscopiche  e  alcune  espe- 
rienze sulle  aolaxioni  colloidali  e  i  loro  coaguli.  Arch,  di  Fisiol.  ii,  321,  1905. 
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questo  fatto  ci  rende  ragione  della  inomogeneità  ottica,  che  in  grado 
maggiore  o  minore,  presentano  i  liquidi  colloidali.  Se  al  plasma  peplo- 
nizzato  si  aggiunge  una  piccola  quantità  di  siero  di  sangue  normale, 
si  ottiene,  come  è  noto,  la  coagulazione  dopo  alcuni  minuti.  Di  questo 
metodo  io  mi  sono  valso  per  ottenere  la  coagulajiione  sotto  l'ultrami- 
croscopio: ho  fatto  passare  per  la  vaschetta  una  certa  quantità  di  siero, 
poi,  dopo  averla  vuotata,  ho  fatto  passare  del  plasma.  Questo,  per  esser 
venuto  in  contatto  col  siero  di  cui  erano  ancora  bagnate  le  pareti  del 
tubo  deir  ultramicroscopio,  dapprima  mostra  una  luminosità  diffusa 
molto  annientata,  e  poi  manifesta  un  gran  numero  di  stelle  animate  di 
movimenti  browniani. 

A  questo  stadio  che  si  può  riferire  ai  precedenti  della  coagula- 
zione, succede  un  altro  molto  interessante  che  consiste  neir  avvici- 
narsi dei  granuli  gli  uni  agli  altri  e  nel  disporsi  di  essi  a  guisa  di 
rosario.  Questi  granuli,  in  stadi  successivi,  si  avvicinano  ancora  tra 
loro,  ma  giammai  fino  al  punto  di  fondersi  e  formare  una  linea  unica, 
ininterrotta.  Conservano  invece  sempre  V  aspetto  di  rosari  che  in  certi 
punti  si  intrecciano  e  si  incrociano  in  tutti  i  sensi  in  modo  che»  in 
un  periodo  ancora  più  avanzato,  si  venga  ad  avere  una  specie  di  rete 
finissima  e  lucente,  mentre  la  luminosità  del  fondo  si  fa  sempre  meno 
evidente.  Diminuisce  poi  il  movimento  dei  puntini  luminosi  fino  alla 
immobilità  quasi  assoluta  di  essi.  Queste  osservazioni  concordano  nelle 
linee  generali  con  quelle  di  Mayer. 

L'aspetto  ultramicroscopico  ora  descritto  è  certamente  determinato 
dalla  formazione  di  fibrina,  che  in  questi  casi  di  plasma  peptonizzato 
e  lungamente  centrifugato  si  arresta  allo  stadio  di  parvenza  gelatinosa, 
senza  mai  raggiungere  quello  stato  di  coartazione  fibrinosa  che  ai 
osserva  nella  coagulazione  del  sangue  normale.  Esaminando  infine  an- 
che al  microscopio  ordinario  i  coaguli  di  plasma  in  questione,  si  vede 
un  ammasso  di  sostanza  granulosa  grigiastra  ma  non  vi  è  traccia  di 
filamenti  di  fibrina  quali  si  notano  nei  coaguli  sanguigni.  La  spiegazione 
di  questi  fatti  va  ricercata,  io  credo,  nella  retrazione  del  coagulo,  la 
quale  è  piccolissima  nel  plasma  e  notevolissima  nel  sangue.  Le  Sourz> 
e  Pagniez  (i)  attribuiscono  alla  presenza  di  piastrine  i  fatti  di  retra- 
zione del  coagulo.  Anch'  io  ho  notato  che  nel  plasma  non  centrifugato, 
cioè  non  completamente  liberato  dalle  piastrine,  la  retrazione  di  esso 
è  molto  evidente  e  tale  che  dopo  24  ore,  diviene  un  terzo  o  un 
quarto  del  suo   volume  iniziale.    Ho   voluto   ancjie  osservare   il  siero 

(x)  Lx  SouRD  et  Paonikz.  La  retraction  da  caillot  sanguin.  Joum»  de  Pkyti^L.  et  Paik^L  ré- 
nrraie,  ix,  579,  1907. 
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spremuto  dal  coagulo  plasmatico  e  ho  notato  che  esso  è  motto  meno 
luminoso  del  plasma  e  anche  dello  stesso  siero  normale. 

II.  Osservaxtoni  fatte  con  liquido  ascitico,  •  Questo  liquido  (raccolto 
asetticamente  da  infermi  cirrotici  dell'Ospedale  di  S,  M.  Nuova)  fu  fil- 
trato e  lungamente  centrifugato  ;  esso  ha  un  aspetto  perfettamente 
limpido,  chiaro,  citrino,  densità  1,010,  reazione  alcalina.  Se  a  io  cm* 
di  questo  liquido  si  aggiungono  tre  o  quattro  gocce  di  siero  san- 
guigno, si  ottiene  dopo  circa  quindici  minuti,  un  coagulo  che  rasso 
miglia  molto  a  quello  del  plasma,  ma  che  è  meno  Compatto.  Air  ul- 
tramicroscopio il  liquido  ascitico  ha  un  aspetto  simile  a  quello  del 
siero,  cioè  presenta  una  lieve  opalescenza  diffusa  e  un  piccolo  numero 
di  stelle.  Mettendolo  in  contatto  col  siero  sanguigno,  allo  stesso  modo 
come  fu  fatto  per  il  plasma,  si  hanno  molto  rapidamente  delle  mo- 
dificazioni notevolissime,  che  differiscono  alquanto  da  quelle  notate  per 
il  plasma.  Aumenta  in  primo  luogo  la  luminosità  diffusa  e  il  numero 
delle  stelle.  Queste  ultime,  che  prima  erano  assai  piccole  e  azzurro- 
gnole, ora  sono  molto  più  grosse,  ed  hanno  un  colore  rossastro.  Con- 
tinuando Tosflervazione  si  nota  che  alcune  stelle  assumono  un  aspetto  dif- 
ferente dalle  altre,  manifestando  come  delle  propagini  irregolari  in  tre 
o  quattro  direzioni.  I  granuli  o  punti  luminosi,  che  si  differenziano 
dalle  stelle  per  la  loro  lucentezza  minore  e  perchè  non  presentano  ir- 
radiazioni o  propagini,  a  questo  punto  del  processo  si  polarizzano  in 
linee  a  forma  di  rosario  che  si  continuano  colle  sopra  ricordate  propa- 
gini delie  stelle. 

Provengono  queste  irradiazioni  dal  liquidò  circostante  indipenden- 
temente dall'azione  dei  granuli,  o  si  formano  esse  per  l'azione  dei  gra- 
nali sul  liquido  ambiente?  Non  lo  sappiamo  ancora,  ma  è  certo  che  que- 
ste stelle  dotate  di  propagini,  sembrano  fungere  come  nuclei  o  centri  di 
coagulazione  intorno  ai  quali  s' intrecciano  poi  tutte  le  reti  che  si 
vanno  formando. 

Questo  aspetto  cosi  notevole  della  coagulazione  del  liquido  asci- 
tico sotto  r  ultramicroscopio  è  differente  da  quanto  abbiamo  osservato 
nel  plasma  ;  e  io  credo  che  la  ragione  sia  in  ciò  che,  per  quanto  si 
faccia,  difficilmente  si  può  ottenere  un  plasma  cosi  puro,  cosi  limpido, 
cosi  poco  denso  come  il  liquido  ascitico  filtrato  e  centrifugato.  Sicché 
mentre  nel  primo,  forse  anche  per  ragioni  di  indice  di  refrazione,  al- 
cuni fenomeni  vengono  mascherati,  nel  secondo  appaiono  molto  più 
chiari  ec^  evidenti. 

Ma  prima  di  concludere  su  questo  argomento  mi  riserbo,  in  ul- 
teriori studi,  di  fare  ricerche  ancora  più  numerose  e  dimostrative. 
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III.  Osservazioni  fatte  colla  gelatina,  -  Per  quanto  si  tratti  di  un 
processo  fondamentalmente  diverso»  ho  voluto  anche  osservare  sotto 
l'ultramicroscopio  quale  aspetto  assumesse  la  gelatina  prima  e  dopo 
il  processo  di  gelatinificazione.  Mi  sono  servito  di  una  cosidetta  solu- 
zione (sol)  al  5  7o  accuratamente  filtrata  ;  essa,  quando  si  trova  allo 
stato  liquido,  si  presenta  con  una  certa  luminosità  diffusa  nel  fondo  e 
con  numerose  stelle  animate  da  movimenti  browniani  e  di  translazione 
abbastanza  rapidi. 

Se  si  lascia  rapprendere  (gel)  tale  soluzione  sotto  1*  ultramicro- 
scopio, si  nota  che,  mentre  la  luminosità  diffusa  è  aumentata,  il  nu- 
mero delle  stelle  è  molto  diminuito  e  che  tutti  i  granuli  arrestano  le 
loro  oscillazioni.  Si  ha  poi  V  impressione  che  l'aumento  della  lumino- 
sità diffusa  sia  dovuto  ad  un  riavvicinarsi  dei  puntini  luminosi  per  scom- 
parsa o  diminuzione  del  liquido  intergranulare.  Ma  nessuna  traccia  dì 
filamenti,  di  reti  o  di  granuli  formanti  rosario  ho  potuto  notare  in  que- 
ste osservazioni  sulla  gelatina. 

IV.  Conclusione,  -  In  conclusione  Mayer  ed  io  siamo  d' accordo 
neir  ammettere  che  il  processo  di  coagulazione  del  plasma  sanguigno 
si  presenta  air  ultramicroscopio  come  il  resultato  di  granuli  che  si  di- 
spongono a  rosario,  e  cosi  vengono  a  costituire  dei  filamenti. 

Le  discordanze  maggiori  risultano  da  ciò,  che  mentre  il  Mayer 
sostiene  che  il  plasma,  prima  che  cominci  il  processo  della  coagula- 
zione, è  completamente  privo  di  granuli,  per  contro,  dalle  mie  os- 
servazioni risulta  che  detti  granuli  sono  sempre  osservabili  in  questo 
liquido,  tanto  che  è  discutibile  se  dei  nuovi  se  ne  formino  nel  pro- 
cesso della  coagulazione,  o  se  i  primordi  di  questo  non  siano  deter- 
minati invece  dall' agglomerarsi  in  masse  maggiori  dei  minutissimi 
granuli  preesistenti. 

Tale  supposizione  è  avvalorata  dalle  altre  mie  osservazioni  sul 
siero  di  sangue  e  sul  liquido  ascitico. 
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VII. 


STUDIO  FISICO-CHIMICO  DELL'EMOLISI  DA  IPOTONIA 

del  Dott.  G.  MoRUZZi,  Assistente  di  Clinica  medica. 

(Con  2  6^re  intercalate  nel  testo). 

{Uair/sttiitto  di  Farmacologia  della  R,  C'nii'ersità  di  Parma,  diretto  dal  Prof,  L.  Sabbatani) 


Nel  presente  lavoro  ho  studiato  come  variano  le  costanti  fisiche 
del  sangue  nìentre  subisce  un  processo  d'emolisi  per  ipotonia.  Per 
questo  ho  fatto  due  sorta  d'esperienze:  le  prime  in  vitro  col  sangue 
defìbrinato  di  bue  e  di  cavallo,  le  seconde  nell'animale  vivo  (coniglio) 
con  iniezioni  endovenose  di  acqua  distillata. 

Esperienze  in  vitro. 

Punto  di  partenza  delle  ricerche  sperimentali  furono  le  seguenti 
considerazioni. 

In  primo  luogo  è  noto  che  il  sangue  defìbrinato  ha  una  viscosità 
molto  maggiore  del  siero  e  ciò  per  la  presenza  dei  globuli  ;  in  secondo 
luogo  è  noto  che  nel  siero  il  fattore  più  alto  di  viscosità  è  dato  dalla 
presenza  in  esso  dei  colloidi  ;  in  terzo  luogo  è  pure  noto  che  nei  glo- 
buli rossi  si  ha  una  percentuale  molto  più  alta  di  sostanze  solide  di 
quello  che  non  sia  nel  siero.  Da  ciò  ne  viene  che,  se  i  globuli  rossi 
vengono  a  sciogliersi,  in  quanto  scompaiono  i  corpuscoli  sanguigni,  la 
viscosità  deve  diminuire,  ma  in  quanto  il  siero  diventa  più  ricco  di 
colloidi  la  viscosità  deve  aumentare  ;  ed  io  volendo  in  una  prima  espe- 
rienza vedere  quale  di  questi  due  fattori  prevalesse  sull'altro,  proce- 
detti come  segue. 

Presi  del  sangue  defibrinato  di  bue,  della  soluzione  di  cloruro  sodico  al  2  7o  ^ 
dell'acqua  distillata  e  li  mescolai  insieme  in  due  prove  successive  in  modo  diverso, 
sicché  in  un  primo  saggio  aggiunsi  al  sangue  l'HjO  distillata,  ed  ottenuta  Temolisi,  ag- 
giunsi poi  la  soluzione  salina,  in  un  secondo  saggio  aggiunsi  all'acqua  distillata  la  solu- 
zione salina  e  poi  a  questa  il  sangue,  e  cosi  non  ottenni  affatto  emolisi. 

I  due  liquidi  sanguigni  cosi  ottenuti  erano  in  tutto  uguali,  per  volume,  per  quan- 
tità di  sale  e  per  quantità  di  siero  e  di  globuli,  solo  che  nel  primo  questi  erano  emo- 


Digitized  by 


Google 


i86 


G.  Moruzzi 


lizzati  e  nel  secondo  no.  Questi  due  liquidi  all'  esame  viscosimetrico  a  25**  C  davano  i 
seguenti  valori: 


Tabel 

LA   I. 

Esperienza  I 

• 

Numero 
d' ordine 

MlSCKLA     IN    CKKTIUKTRI    CUBI 

T 

Tempo 
di    deflusso 
a  as*  C            , 

.'    8"          jj 
0'  53"          1 

Sangue 

H,0 

NaCI 
10 

H<0 

KaCl 
a./. 

Sangue 
IO 

2 

IO 

IO 

IO 

IO 

Questo  risultato  parve  a  noi  importante  come  quello  che  non  solo 
rispondeva  al  quesito  propostoci,  ma  ci  permetteva  di  studiare  l'emo- 
lisi seguendo  le  variazioni  di  viscosità.  Così,  mentre  in  questo  Labo- 
ratorio di  Farmacologia  Sabbatani  sta  studiando  con  questo  metodo 
il  processo  d'emolisi  provocato  da  vari  agenti,  io  l'ho  studiato  in  rap- 
porto alle  questioni  di  ipotonia. 

Il  sangue  che  adoperavo  per  lo  studio  in  vitro  dell'emolisi  proveniva  da  cavalli 
uccisi  al  macello  pubblico.  Il  sangue,  appena  raccolto,  veniva  defibrinato  in  sito  per 
sbattimento  con  bastoncini  di  legno  e  portato  subito  in  Laboratorio  era  prontamente 
iìttrato  su  uno  strato  di  cotone  idrofìlo. 

Le  esperienze  in  vitro  si  dividono  in  due  serie  diverse  :  nella  prima 
aggiungevo  a  volumi  uguali  di  sangue  (cm^  io)  volumi  uguali  di  so- 
luzione di  NaCl  (cm**  20)  in  cui  la  concentrazione  del  sale  variava  da 
un  massimo  (i  *^/o)  isotoiiico  al  sangue,  a  un  minimo  (o  «  o)  acqua 
distillata;  nella  seconda  a  volumi  uguali  di  sangue  venivano  aggiunti 
volumi  sempre  maggiori  di  H^O  distillata  fino  ad  aversi  l'emolisi  com- 
pleta, e  per  confronto,  facevo  miscele  identiche  di  siero  ed  acqua,  il 
che  mi  permetteva  di  osservare  le  differenze  nelle  costanti  fisico-chi- 
miche dovute  ai  prodotti  dell'emolisi. 

Siccome  nel  sangue  di  cavallo  i  globuli  rossi  hanno  una  grande  tendenza  a  pre- 
cipitare, cosi  prima  di  adoperarlo  avevo  cura  di  agitare  bene  il  vaso  affinchè  il  sangue 
diventasse  bene  uniforme.  Fatte  le  miscele  in  palloncini  ben  chiusi,  venivano  lasciate  in 
termostato  a  25**  per  due  ore,  per  poter  dar  tempo  a  che  l'emolisi  da  ipotonia  raggiun- 
gesse il  grado  massimo  che  la  concentrazione  molecolare  del  liquido  poteva  produrre  ; 
dopo  ciò,  con  la  massima  rapid itfi  possibile,  facevo  tutte  le  determinazioni  necessarie, 
onde  non  insorgessero  fenomeni  di  putrefazione  nel  sangue.  Anzi  feci  in  modo  di  ese- 
guirle tutte  nella  giornata  stessa,  ma  siccome  quando  queste  erano  numerose  mi  sarebbe 
stato  impossibile  eseguirle  tutte  da  solo,  ebbi  aiuto  gentile  nella  parte  materiale  dal 
Dott.  Simon,  al  quale  sento  il  dovere  di  porgere  ringrasHamento. 
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Le  ricerche  da  me  fatte  furono  le  seguenti  :  i"  Direttamente  sulla 
miscela  sanguigna:  il  conteggio  dei  globuli  coll'apparecchio  Thoma- 
Zeiss,  il  volume  dei  globuli  con  Tematocrito  e  qualche  volta  determi- 
nava anche  la  viscosità  (tabelle  II  e  III)  del  liquido  sanguigno  ;  2^  Cen- 
trifugava quindi  il  liquido  sanguigno  e  sul  liquido  limpido  decantato 
determinavano  : 

a)  La  percentuale  d'emoglobina  (*); 

b)  La  viscosità  col  viscosimetro  di  Ostwald  ; 

^r)  La  concentrazione  molecolare  col  Beckmann  ; 

d)  Lac  onducibilità  elettrica  specifica  col  metodo  di  Kohlrausch. 

I  dati  sperimentali  ed  i  risultati  ottenuti  in  questa  prima  serie  di  esperienze  sono 
raccolti  nelle  tabelle  II,  III,  IV  e  V.  Siccome  Tultima  esperienza  è  stata  la  più  det- 
tagliata, cosi  coi  dati  della  colonna  g  della  tabella  V,  portati  sull'asse  delle  ascisse,  e 
<con  quelli  delle  colonne  /,  k^  l,  m,  {X)rtati  sull'asse  delle  ordinate  abbiamo  costruito  la 
grafica  I. 

A  questi  dati  abbiamo  aggiunti  quelli  delle  colonne  h  ed  j  della  tabella  IV  per 
il  numero  dei  globuli  e  per  l'emoglobina  e  con  essi  abbiamo  disegnato  le  curve  corrispon- 
denti che  si  vedono  tratteggiate. 


Tabella  II. 


Esperienza  II. 


a 
I 

MlSCKLA   IN   CW 

' 

Na   CI   IN   ORAUM 

I                ! 

Totale 
g 

Tempo 

di  deflusso 

a  250  C 

della  miscela 

i 
0,570 

Sangue 

6 

Solozione 

di 
Na  CI  I  O/o 

e 

HiO 
d 

Preesistente 

nel 

sangue 

e 

Aggiunto 
/ 

0,1 

IO 

IO 

— 

0,07 

0.17 

I'9" 

2 

IO 

8 

2 

0,07 

0,08 

0.15 

I'9" 

3 

IO 

6 

4 

0,07 

0,06 

0,13 

l'8" 

-      1 

4 

IO 

4 

6 

0,07 

0.04 

0,11 

ri4" 

0,367 

5 

IO 

2 

8 

0.07 

0,02 

0,09 

i'34" 

— 

6 

IO 

IO 

0,07 

0,00 

0,07 

r4i" 

0,237 

(*)  Non  potendo  disporre  d'un  colorimetro  esatto,  facemmo  alla  meglio    le    nostre    ricerche  con 
JTenioroetro  del  Flrischl. 
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E      d        NaCl  centigrammi  in  cm*  jo  di  liquido  sanguigno. 
Fig.  1 

I  risultati  ottenuti  in  queste  esperienze  sono  così  concordi  che  non 
possono  lasciare  dubbio  alcuno  sulla  loro  attendibilità  e  le  conclusioni 
che  si  possono  trarre  da  essi  appaiono  quindi  evidenti.  Dalle  tabelle 
e  dalla  grafica  vediamo  che  in  queste  condizioni  sperimentali  man  mano 
che  il  liquido  va  diminuendo  dì  tonicità,  a  partire  dal  valore  di  iso- 
tonia,  intervengono,  rispetto  ai  globuli  rossi,  due  ordini  di  fatti:  prima 
la  variazione  di  volume  che  essi  subiscono  come  conseguenza  della  rea- 
zione osmotica  che  fanno  in  liquidi  sempre  più  ipotonici,  poi  la  emolisi 
che  compare  bruscamente,  quando  la  ipotonia  è  arrivata  ad  un  valore 
cosi  basso,  che  non  può  più  essere  seguita  da  una  variazione  osmotica 
dei  globuli  rossi,  quando  cioè  la  variazione  di  volume  che  dovreb- 
bero  fare    i   globuli    raggiunge    il   valore  critico   di    distendibilità  del 
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globulo,  oltre  il  quale  la   integrità  anatomica  di   esso  non  è  più  pos- 
sibile (*). 

Nel  primo  caso,  quando  non  compare  affatto  emolisi,  ma  si  hanno 
solo  le  variazioni  osmotiche  dei  globuli,  le  costanti  fisiche  del  siero 
possono  variare  solo  come  conseguenza  della  concentrazione  del  clo- 
ruro di  sodio,  che  cambia  di  continuo  per  dato  sperimentale,  o  come 
conseguenza  della  reazione  osmotica  dei  globuli  rossi,  che  mentre  au- 
mentano di  volume  nei  liquidi  sempre  più  ipotonici,  asportano  da  essi 
quantità  sempre  maggiori  di  acqua;  per  questo  il  liquido  conserva 
sempre  i  suoi  caratteri  chimici  costanti,  ed  in  esso  viene  solo  a  variare 
in  modo  uguale  la  concentrazione  del  cloruro  di  sodio,  mentre  la  con- 
centrazione di  tutti  gli  altri  suoi  costituenti  non  varia  affatto  o  varia 
in  grado  minimo  ed  in  modo  uguale  per  tutti,  come  fatto  secondario 
alla  variazione  osmotica  degli  eritrociti. 

A  questa  conclusione  infatti  conducono  i  risultati  ottenuti  in  quella  prima  parte 
delFesperienza  nella  quale  tutti  i  dati  numerici  o  restano  costanti  o  variano  in  modo 
proporzionale  alla  tonicità;  cosi  è  del  valore  emoglobinico  nel  siero  (Esperienza  IV, 
colonna  j)  che  resta  praticamente  zero  fino  a  che  non  compare  distruzione  globulare, 
cosi  del  numero  dei  globuli  che  resta  costante  (Esperienza  IV,  colonna  A),  cosi  è  del  A 
(Esperienze  IV  e  V,  colonna  /)  che  varia  in  modo  proporzionale  alla  quantità  del  clo- 
ruro di  sodio  presente,  ed  altrettanto  avviene  per  la  conducibilità  elettrica  (Esperienze  III, 
IV  e  V,  colonna  m)  ;  cosi  è  pure  del  tempo  di  deflusso  che  pare  tenda  ad  aumentare 
regolarmente,  ma  di  poco. 

In  tutto  questo  primo  tempo  dell'esperienza  anche  il  valore  ema- 
tocritico cresce  in  modo  regolare  col  diminuire  della  tonicità  del  liquido 
per  effetto  della  reazione  osmotica  dei  globuli.  Quando  però  nella  no- 
stra esperienza  si  raggiunge  il  valore  critico  nella  reazione  osmotica  dei 
globuli,  compare  la  emolisi  (**)  e  versandosi  i  costituenti  dei  globuli 
nel   siero  viene  a  cambiare   profondamente  la  natura  chimica  di  esso. 

Così  mentre  seguiamo  l'andamento  delle  costanti  fisiche  in  tutto 
il  decorso  dell'esperienza,  vediamo  che  nel  comparire  di  un  fatto  nuovo, 
l'emolisi,  si  ha  un  cambiamento  nei  valori  numerici  ed  un  punto  di  di- 
scontinuità nelle  curve,  sul  quale  ritorneremo  in  appresso. 

(*)  D'accordo  con  la  maggioranza  degli  aatoii  l'emolisi  deve  esseri-  posta  in  relazione  con  tre 
ordini  di  fatti  : 

x^  Con  lo  stato  di  unione  fìsica  o  chimica  dell'oraoglobina  cogli  altri  costituenti  del  globulo  : 
2"  Con  la  scmipermeabilità  del  globulo  stesso  : 

l^  Con  il  limito  di  distcnstbilità  del  globulo  compatibile  ancora  con  la  sua  integrità  anatomica. 
In  queste  esperienze,  in  cui  la  causa  dell'emolisi  fu  sempre  l'ipotonia,  credo  che  Temolisi  debba 
essere  riferita  quasi  esclusivamente  al  j^  ordine  di  fatti. 

(•*)  Qui,  per  non  complicare  troppo  l'esposizione  dei  fatti,  prescindiamo  dalle  piccole  differenze 
che  pur  si  rivelano  anche  nelle  nostre  esperienze  relative  alla  resistenza  massima,  minima  e  media 
dei  globuli. 
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Se  esaminiamo  più  attentamente  le  curve  ottenute,  vediamo: 

IL  numero  dei  globuli.  -  N)  In  queste  esperienze,  dove  la  quantità  di  sangue  pre- 
sente nel  liquido  sanguigno  da  esperimento  è  costante,  finché  non  compare  con  la  emolisi 
una  distruzione  globulare,  deve  rimanere  costante;  cosi  vediamo  infatti  avvenire  nelle 
esperienze  IV  e  V,  colonna  g^  dove  la  concentrazione  del  cloruro  di  sodio  varia  da  0,27 
a  0,14.  Ma  quando  incomincia  l'emolisi  il  numero  rapidamente  diminuisce  per  arrivare 
a  o  quando  Temolisi  è  totale. 

V Emoglobina,  -  Hb)  E  per  converso  questa,  che  viene  a  ^^lriare  in  modo  comple- 
mentare al  numero  dei  globuli,  conferma  questo  pienamente;  resta  invariata  da  27  a  14 
circa,  sale  quindi  bruscamente  per  giungere  al  valore  massimo  quando  il  numero  dei 
globuli  diventa  zero  (Esperienza  IV,  colonna  j), 

VEfnatocrito.  -  Ej  E  nello  stesso  senso  viene  anche  a  parlare  il  valore  dell'emato- 
crito (colonna  /,  Esperienze  IV  e  V),  quantunque  per  esso  intervenga  un  nuovo  fattore 
che  porta  uua  nuova  serie  di  variazioni  nella  curva,  le  quali  non  hanno  un  corrispon- 
dente riscontro  nelle  variazioni  del  numero  dei  globuli  e  della  percentuale  delPemoglobina. 
Ed  infatti  tra  0,27  e  0,135  (Esperienza  IV,  colonna^)  non  abbiamo  distruzione  di  glo- 
buli, non  emolisi  (costanza  di  N  ed  Hb),  ma  pur  tuttavia  in  questo  intervallo  la  per- 
centuale di  NaCl  viene  quasi  a  dimezzarsi,  il  valore  di  A  infatti  scende  da  o.boo 
a  0,305  (tabella  IV,  colonna  /),  e  a  questa  forte  diminuzione  di  pressione  osmotica  i 
globuli  rossi  reagiscono  con  un  aumento  di  volume  che  l'ematocrito  accusa  evidentis- 
simo, talché  in  questo  intervallo,  mentre  i  valori  dei  globuli  e  dell'emoglobina  restano 
invariati,  quello  delTematocrito  invece  sale  fino  a  che,  cominciando  l'emolisi,  si  arresta 
e  poi  bruscamente  discende  con  la  distruzione  globulare  intensa  che  sopravviene  ed  ar- 
riva a  zero  verso  0,08,  contemporaneamente  al  numero  dei  globuli,  per  quanto  V  im- 
perfezione dei  metodi  possa  mostrare  a  questi  valori  minimi. 

La  Viscosità  (*).  -  d)  La  variazione  che  il  siero  di  sangue  subisce  per  aggiunta  o 
sottrazione  di  cloruro  di  sodio  è  certamente  molto  piccola  e  non  ancora  precisata 
[Fano  e  Rossi  (i)].  Si  comprende  quindi  perchè  la  curva  della  viscosità  fra  27  e  14, 
quando  cioè  Tunica  variazione  del  liquido  sanguigno  è  una  variazione  di  concentrazione 
del  NaCl,  resti  invariata  e  decorra  parallelamente  all'asse  delle  ascisse,  quando  però 
a  14  circa  comincia  l'emolisi  (come  ci  hanno  mostrato  le  curve  di  N,  Hb  ed  E)  la  vi- 
scosità cresce  rapidamente  per  raggiungere  il  massimo  valore  con  l'emolisi  completa  del 
sangue,  e  ciò  perchè  con  l'emolisi  si  versano  nel  plasma  tutti  i  colloidi  del  globulo.  Si 
ricordi  infatti  che  sempre  nel  sangue  di  cavallo  mentre  nei  corpuscoli  rossi  abbiamo 
un  totale  di  sostanze  solide  di  g  386,8  "/oc  "^^^  siero  invece  ce  ne  sono  solo  97,9  ^/gy. 

Delta,  •  A)  Per  condizioni  intrinseche  ai  dati  sperimentali  la  concentrazione  mole- 
colare deve  necessariamente  diminuire  col  diminuire  del  NaCl  presente  nella  miscela  san- 
guigna e  diminuisce  infatti  in  modo  abbastanza  regolare  e  solo  si  osserva  una  variazione 
minima  non  sempre  bene  visibile  laddove  il  sangue  si  emolizza,  subendo  a  questo  mo- 
mento il  valore  crioscopico  una  variazione  che  non  supera  i  ^/^vq  di  grado  e  che  è  entro 
quei  limiti  di  variazioni  crioscopiche  che  si  hanno  per  la   laccatura  (2). 

(*)  Il  tempo  di  deflusso  del  viscosimetro  adoperato  nelle  esperienze  1,  11,  III,  IV  era  di  o',3j  , 
quello  deir  istrumento  che  servì  per  l'esperienza  V  era  di  0*^24'    */'"• 

(i)    Fano  G.  e  Rossi  G.  Ricerche  sui  liquidi  contenenti  colloidi  organici.    Arch,  di  Fisiolot^ia^ 

h  49»  500»  1904. 

(2)  C.  FoÀ.  Ricerche  di  Fisica-Chimica  sul  sangue  normale.  Arck.  di  Fis.  i,  109  219,  i904«  1"  questo 
lavoro  si  trova  anche  la  bibliografìa  dei  lavori  di  Hamhl'RGKK  e  d'altri  riguardanti  le    variazioni    cria 
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Conducibilità  elettrica,  -  X)  La  conducibilità  elettrica  ha  un  comportamento  ana- 
logo al  valore  crioscopico  come  era  facile  prevedere  per  le  condizioni  sperimenuli,  nelle 
quali  varia  solo  la  concentrazione  di  NaCl. 

La  discontinuità  che  in  questa  costante  si  osserva  al  cominciare 
della  emolisi  almeno  in  parte  può  essere  spiegata  dal  riversarsi  del 
contenuto  globulare  nel  siero  di  colloidi  che  vengono  ad  ostacolare  il 
movimento  degli  joni. 

Più  sopra  (pag.  192)  abbiamo  considerato  un  punto  di  disconti- 
nuità che  viene  a  separare  le  due  parti  ben  distinte  deiresperienza, 
prima  e  dopo  la  comparsa  dell'emolisi  ;  in  realtà  però  questo  passag- 
gio non  è  cosi  brusco  come  si  potrebbe  pensare  al  primo  momento, 
perchè  non  tutti  i  globuli  hanno  uguale  resistenza  e  però  non  tutti  ven- 
gono a  raggiungere  il  valore  critico  di  distendibili tà  ad  una  stessa  con- 
centrazione molecolare,  abbiamo  sempre,  come  è  noto,  globuli  di  diver- 
sissima resistenza,  per  cui  da  principio  l'emolisi  resta  appena  accennata 
a  pochi  globuli  che  hanno  un  minimo  di  resistenza,  poi  procede  sempre 
più  intensa  finché  diventa  totale  per  una  concentrazione  molto  più  bassa, 
quando  si  dissolvono  i  globuli  che  erano  più  resistenti  di  tutti. 

Serie    //.' 

In  queste  esperienze,  come  ho  già  avuto  occasione  di  dire  da  prin- 
cipio, a  volumi  uguali  di  sangue  venivano  aggiunti  volumi  sempre  mag- 
giori dì  HjO  distillata  fino  ad  aversi  Temolisi  completa  e  per  confronto 
facevo  delle  miscele  identiche  di  siero  e  di  acqua,  il  che  mi  permet- 
teva di  osservare  le  differenze  nelle  costanti  fisico-chimiche  dovute  ai 
prodotti  dell'emolisi. 

La  differenza  che  passa  fra  la  I  e  la  II  serie  sta  in  ciò,  che  mentre 
nella  I,  ad  eccezione  della  concentrazione  del  cloruro  di  sodio,  la  con- 
centrazione di  tutti  i  costituenti  del  liquido  sanguigno  resta  costante, 
nella  II  serie  invece  tutti  i  costituenti  del  sangue,  nessuno  eccettuato, 
vengono  a  variare  progressivamente  con  la  diluzione. 

Nella  I  serie  la  quantità  di  sangue  in  esperimento  nel  liquido  san- 
guigno è  costante,  varia  in  esso  soltanto  la  concentrazione  molecolare 
col  variare  del  cloruro  di  sodio  e  però  in  funzione  di  questa  abbiamo 
potuto  studiare  l'emolisi  da  ipotonia,  che  si  produce  indipendentemente 
da  qualsiasi  variazione  degli  altri  costituenti  del  sangue. 

scopiche  che  il  sangue  subisce  per  la  laccatura  ed  i  rapporti  di  conccntraiione  mulecolare  fra  globalo 
rosso  e  plasma. 
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Nella  II  serie  abbiamo  sempre  in  esperimento  nel  liquido  sangui- 
g^no  una  quantità  variabile  di  sangue  per  la  diluzione  subita  per  l'acqua 
aggiunta.  E  cosi  possiamo  seguire  le  variazioni  dipendenti  dalla  emo- 
lisi prodotta  da  ipotonia,  parallelamente  alla  diluzione  di  tutti  i  costi- 
tuenti del  sangue.  In  questo  secondo  modo  ci  avviciniamo  più  a  ciò 
che  verosimilmente  sono  le  condizioni,  almeno  in  un  primo  momento, 
dell'animale  vivo  in  cui  si  inietta  acqua  distillata  nelle  vene  ;  nel  primo 
modo  invece  verosimilmente  ci  avviciniamo  di  più  a  quelle  condizioni 
che  si  incontrano  nell'organismo  dopo  un  certo  tempo  da  che  fu  pra- 
ticata una  iniezione  endovenosa  di  H,0  distillata,  quando  verosimil- 
mente non  sussiste  più  una  vera  e  propria  diluzione  del  sangue  per 
i  fattori  di  compenso  che  entrano  rapidamente  in  giuoco,  ma  esistono 
solo  le  conseguenze  sui  globuli  della  diluzione  subita  e  della  ipotonia. 

Le  condizioni  sperimentali  ed  i  risultati  ottenuti  in  questa  seconda  serie  in  vitro 
sono  riuniti  nella  tabella  VI  (pag.  196)  e  coi  dati  della  colonna  e  posti  sull'asse  delle 
ascisse  e  delle  colonne  f,  g,  h,  i,  l,  m  posti  sull'asse  delle  ordinate  ho  costruito  la 
grafica  II  (pag.   197).  Da  questa  vediamo  quanto  segue. 

I.  Per  il  sangue: 

Numero  ilei  globuli.  -  N)  Con  la  diluzione  diminuisce  dapprima  in  modo  propor- 
zionale alla  diluzione  fino  a  che  i  globali  non  si  sciolgono  (da  o  a  32  circa);  di  poi 
molto  più  fortemente  quando  i  globuli  si  sciolgono  da  32  in  su;  cade  a  zero  con  la 
emolisi  completa  a  68  circa. 

Ematocrito.  -  E)  Con  la  diluzione  diminuisce  sempre  ;  dapprima,  quando  non  e'  è 
emolisi,  per  la  diluzione,  e  per  la  corrispondente  diminuzione  del  ^,  il  volume  dei  glo- 
buli dovrebbe  crescere  e  crescere  anche  il  valore  di  E  ;  ma  contemporaneamente  per  la 
diluzione  stessa,  diminuendo  il  numero  dei  globuli  fvedi  N)  dovrebbe  diminuire;  la 
somma  di  questi  due  fattori  nelle  condizioni  attuali  delPesperienza,  porta  ad  una  dimi- 
nuzione di  E,  onde  concluderemo  che  (|tii  la  variazione  di  £  per  il  numero  dei  globuli 
è  più  forte  della  variazione  di  volume.  Questo  si  osserva  fra  o  e  32;  ma  in  questo 
intenralio  si  ha  una  curva  (risultante  dai  fattori  suddetti)  e  non  una  retta  come  per  N. 
Dì  poi,  quando  si  ha  emolisi,  il  valore  di  E  cade  rapidissimamente  a  zero  e  necessa- 
riamente concorre  nello  stesso  punto  a  cui  terminano  i  valori  di  N. 

Emoglobina.  -  Hb)  Fino  a  che  non  compare  emolisi  (fra  o  e  32)  si  hanno  dei  va- 
lori bassissimi;  quando  comincia  l'emolisi  i  valori  di  Hb  salgono  rapidissimamente,  rag- 
giungono un  massimo  a  68  circa,  ma  quindi,  dopo  che  l'emolisi  è  completa,  i  valori  di 
Hb  diminuiscono  proporzionalmente  alle  diluzioni  ulteriori  (fra  68  e  200).  Ancora  qui, 
come  per  i  valori  di  E,  i  dati  dell'  Hb  sono  la  resultante  di  due  fattori,  l'uno  che  tende 
ad  innalzarlo,  ed  è  il  numero  dei  globuli  che  vanno  disfacendosi  con  la  diluzione,  l'altro 
che  tende  ad  abbassarlo,  ed  è  la  diluzione  sempre  maggiore  che  la  parte  già  emolizzata 
subisce  con  le  diluzioni  successive. 

Viscosità,  -  d)  (*)  I  valori  della  viscosità  variano  nell'intervallo  da  o  a  J2  mol- 

(*}  11  tempo  di  deflaiso  dell'acqua  distillata  con  il  viscosimetro  adoperato  in  questa  esperienza 
era  di  0*^3'. 
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tis9Ìmo  e  per   dii'erse  cause.   In   un  primo  periodo  e  fino  a  che  non   compare  emolisi, 
abbiamo  che 

lO  l'acqua  aggiunta  io  quanto  diluisce  il  plasma  ne  diminuisce  necessariamente 
la  viscosità  ; 

2^  ma  diluendosi  il  plasma  viene  a  diminuire  anche  la  sua  concentrazione  mo- 
lecolare (vedi  \)  e  però  i  globuli  che  sono  in  esso  immediatamente  faranno  una  rea- 
zione osmotica  che  evidentissima  appare  nelle  Esperienze  IV  e  V,  la  quale  avrà  prin- 
cipalmente per  effetto  di  fare  assorbire  dai  globuli  stessi  acqua  dal  plasma  :  per  effetto 
di  questa  reazione  osmotica  la  diluzione  del  plasma  risulterà  minore  di  quello  che  sa- 
rebbe stata  senza  la  presenza  dei  globuli  (vedi  E  delle  Esperienze  TV  e  V)  e  alla 
diluzione  minore  apparirà  anche  minore  l'abbassamento  della  viscosità  di  quello  che 
dovrebbe  essere.  Cosi  s*  interpreta  la  curva  in  questo  intervallo. 

In  un  secondo  periodo,  quando  comincia  l'emolisi,  compare  un  nuovo  fattore  che 
tende  ad  aumentare  la  viscosità  del  plasma  ed  è  dato  dai  colloidi  che  dal  globulo  che 
si  dissolve  passano  nel  plasma.  Questo  fattore  è  molto  forte  (vedi  d  della  prima  serie) 
e  prevale  grandemente  sull'effetto  della  diluzione,  come  dimostra  ora  la  curva  di  d  che 
sale  rapidamente  nell'  intervallo  da  32  a  68  fino  a  quando  cioè  tutti  i  globuli  sono  di- 
sfatti (vedi  N  ed  E). 

Crioscopia.  -  ùk)  \  due  valori  del  ;i  a  o  ed  a  200  di  diluzione  del  sangue  vengono 
a  confermare  quello  che  già  si  sa  per  altre  esperienze  [FoÀ  (i)],  che  cioè  il  A  del  sangue 
laccato  è  lievemente  più  piccolo  (da  0,01  a  0,02)  del  siero. 

Nel  mio  caso  colla  diluzione  al  200  7.1  avendosi  il  sangue  diluito  a  ^/^  osservai 
una  minore  depressione  crioscopica,  di  0,005. 

CondncihUità  elettrica,  -  X)  Con  la  diluzione,  venendo  a  diminuire  sempre  la  con- 
centrazione degli  elettroliti,  diminuisce  anche  la  conducibilità  elettrica  e  ciò  s'intende 
nonostante  l'aumento  che  la  diluzione  stessa  apporta  nella  dissociazione  delle  molecole 
saline.  Soltanto  da  principio  la  diminuzione  è  molto  lieve,  e  ciò  verosimilmente  perchè 
da  principio  finché  i  globuli  non  si  sono  disfatti,  e  per  la  reazione  osmotica  che  fanno 
alla  diluzione,  come  sopra  dicemmo,  sottraggono  parte  dell'acqua  aggiunta,  si  che  il 
plasma  resta  meno  diluito  di  quello  che  dovrebbe  essere  pro}x>rzionalmente  all'acqua 
aggiunta  se  non  vi  fossero  i  globuli,  quindi  con  la  minore  diluzione  che  il  plasma  su- 
bisce da  principio,  viene  a  perdere  relativamente  meno  della  propria  conducibilità  elet- 
trica di  quello  che  farà  in  seguito. 

Per  analogia  con  quello  che  abbiamo  nella  prima  serie  è  credibile  che,  mentre  i 
globuli  si  dissolvono,  i  valori  di  X  subiscano  qualche  oscillazione  che  certamente  è 
lieve  e  sfugge  in  questa   serie. 

II.  Per  il  siero.  —  Qui  vediamo  che  trattandosi  di  un  liquido  omogeneo  le 
curve  sono  sempre  molto  più  semplici  : 

Nj  costante , zerc» 

E,  »  

Hb,       .  * 

dj  diminuisce  in  modo  molto  reguiurc  perchè,  come  è  già  noto  [Fano  ^2),  SiMON- 
BuGLTA  (3)]  la  diluzione  del  siero  ha  per  effetto  di  diminuirne  la  viscosità  ; 

(x)  FoÀ  C.  Ricerche  di  Fitica>Chimtca  sul  sangue  normale.  Arck.  di  Fisiol,  i,  199-2x9,  1904. 

(2)  Log.  cit. 

(j)  BuGLiA  G.  e  Simon  I.  Variaxioni  fisico-chimiche  del  siero  durante  l'azione  dell'alcool  e  degli 
anestetici.  Rendiconti  della  R.  Accademia  dei  Lincei,^  xvi,  419-435,  X907.  Archives  ital.  de  Biolo^e^ 
XLViH,  X-14,  1907. 
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^1  diminuisce  pure  ; 

X]  diminuisce  anche  con  una  certa  regolarità. 

Volendo  ora  instituire  un  confronto  fra  le  curve  d  d|,  A  A,,  X  Xj  rispettivamente 
del  sangue  intero  e  del  siero,  è  indispensabile  osservare  che,  nonostante  Tapparenza,  le 
condizioni  sperimentali  sono  molto  diverse,  perciocché  prendendo  volumi  uguali  di  sangue 
e  di  siero  ed  aggiungendo  ad  essi  uno  stesso  volume  d*  H^O,  per  la  diversità  grandis- 
sima della  composizione  loro  vengono  a  variare  d'assai  su  di  essi  gli  effetti  della  dilu- 
zione. Consideriamo  infatti  la  composizione  rispettiva  del  sangue  e  del  siero  e  gli  effetti 
che  in  volumi  uguali  di  essi  vengono  ad  avere  volumi  uguali  di  acqua  aggiunti. 

Dalle  tabelle  di  Abderhalden  sappiamo  che  nel  sangue  di  cavallo  si  hanno  i 
seguenti  rapporti  : 

Sangue  di  cavallo. 

Sostanze  iiotide  Acqua 

Siero     ....  98  902 

Sangue  intero  251  749 

£  considerando  la  densità  del  sangue  di  cavallo  1,06  e  quella  del  siero  1,03 
possiamo  calcolare  per  effetto  della  diluzione,  per  esempio  del  200  ^/q,  nel  sangue  e 
nel  siero: 

Nel  sangue.  Quando  a  loo  cm^  di  sangue  aggiungiamo  200  cm>  di  HjO  abbiamo 
un  totale  di  g  306  che  contengono  : 

H,0 g     279,4 

Sostanze  solide s>        26,6 

la  quantità  dell'acqua  varia  da  79,4  a  279,4,  ossia  da   i   a  3,5. 

Nel  siero.  Quando  a  loo  cm'  di  siero  aggiungiamo  2CX>  cm'  d'  H^O  abbiamo  un 
totale  di  g  303  che  contengono  : 

HjO g     292,90 

Sostanze  solide »        10,10 

la  quantità  dell'acqua  varia  da  92,9  a  292,9,  ossia  da   i   a  3,1. 

Ninna  meraviglia  quindi  che  per  queste  diluzioni  si  ottengano  delle  differenze  nelle 
costanti  fisiche  cosi  forti,  quali  risultano  dalle  cifre  ai  numeri  4  e  4]  della  tabella,  e 
quali  risultano  sull'asse  che  passa  per  il  200  nella  grafica  II,  differenze  che  sono  pre- 
cisamente corrispondenti  alla  forte  diversità  nella  composizione  chimica  e  nella  con- 
centrazione dei  liquidi. 

La  diversità  però  che  si  ottiene  in  queste  due  serie  d'esperienze 
ed  in  ogni  momento  di  queste,  non  è  costante  ma  continuatamente 
variabile  come  risulta  evidentemente  dal  confronto  delle  curve,  e  ciò 
per  la  dissoluzione  dei  globuli  che  avviene  a  determinate  diluzioni 
(tra  32  e  68)  e  per  l'effetto  delle  diluzioni  stesse  che  è  diverso  a 
seconda  del  grado  della  diluzione. 

I  risultati  numerici  di  queste  due  serie  d'esperienze  coincidono 
solo  in  due  casi,  cioè  alla  diluzione  o,  all'origine  delle  curve  sull'asse 
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delle  ordinate,  come  per  dato  di  fatto  nelle  condizioni  generali  dell'espe- 
rienza (ved.  pag.  194)  e  coincideranno  anche  a  diluzione  infinita,  quando 
i  due  liquidi  tendono  a  identificarsi  con  !'  H,0  distillata. 

Confrontando  ora  le  curve  d  ^  dy  in  base  alle  considerazioni  svolte, 
troviamo  che  in  un  primo  momento,  e  precisamente  da  o  a  20,  d  cala 
più  fortemente,  non  essendo  ancora  avvenuta  l'emolisi  ;  cioè  per  queste 
diluzioni  la  viscosità  del  plasma  sanguigno  diminuisce  più  del  siero, 
precisamente  perchè,  come  sopra  abbiamo  visto,  la  diluzione  in  esso 
risulta  maggiore  che  per  il  siero;  ma  in  un  momento  successivo  per 
l'aumento  di  volume  dei  globuli  rossi,  che  assorbono  acqua,  appare 
minore  la  differenza  ora  detta;  ed  in  seguito  per  una  incipiente  emo- 
lisi la  viscosità  del  plasma  sanguigno  comincia  a  crescere,  diventa 
maggiore  di  quella  del  siero  e  sale  poi  rapidissima  durante  l'emolisi. 

La  diversità  massima  nei  valori  di  viscosità  del  plasma  e  del  siero 
si  ha  precisamente  a  68,  da  questo  punto  in  avanti  i  due  valori  si  av- 
vicinano continuamente  tendendo,  come  abbiamo  visto,  ad  un  valore 
unico,  quello  dell' H,0  distillata  per  una  diluzione  infinita.  Confrontando 
infine  i  valori  della  conducibilità  elettrica,  vediamo  che  in  un  primo 
momento  la  conducibilità  del  siero  diminuisce  più  rapidamente  che  per 
il  plasma  sanguigno,  ma  successivamente,  in  rapporto  alle  cose  dette 
relativamente  alla  maggiore  diluzione  che  subisce  il  sangue  rispetto  al 
siero  e  probabilmente  anche  per  effetto  dell'emolisi  e  del  passaggio  dei 
colloidi  dei  globuli  nel  plasma,  la  conducibilità  elettrica  nel  sangue  viene 
a  diminuire  più  fortemente  che  nel  siero.  In  appresso  queste  due  serie 
di  valori  tendono  a  ravvicinarsi  per  unirsi  all'  infinito  col  valore  della 
conducibilità  dell'  H,0  distillata. 

Un  confronto  poi  nei  valori  ottenuti  nella  I  e  II  serie  di  esperienze 
iìi  vitro  è  possibile  solo  in  un  punto,  perchè,  pur  corrispondendo  in 
ogni  momento  a  fatti  diversi,  coincidono  esattamente  in  un  punto  solo 
ed  è  nel  N.  6  della  tabella  IV  e  nel  N.  4  della  tabella  VI.  In  ambo 
i  casi  abbiamo  che  il  sangue  di  cavallo  defibrinato  è  diluito  con  due 
volumi  d'acqua  distillata,  ed  i  valori  ottenuti  corrispondono  abbastanza 
bene  fra  loro,  per  quanto  possano  accordarsi  dati  ottenuti  dal  sangue 
di  animali  diversi. 
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Sì  può  inoltre  vedere  di  confronto  quale  era  la  concentrazione  mo- 
lecolare (i)  in  queste  miscele  sanguigne»  allorquando  cominciava  Temo- 
lisi  ;  dovrebbe  essere  uguale,  se  uguale  era  la  resistenza  dei  globuli 
rossi  in  questi  due  animali.  Questi  valori  sono  : 

^  =  0,310  nella  prima  serie 
A  =  0,380  nella  seconda  serie 

la  variazione  che  si  osserva,  se  non  dipende  dall'animale  o  da  inesat- 
tezza nell'osservazione  sperimentale,  può  trovare  spiegazione  in  ciò 
che  nella  seconda  serie  d'esperienze  l'ipotonia  non  è  conseguenza  di 
una  variazione  nella  concentrazione  del  cloruro  di  sodio,  fermi  re- 
stando tutti  gli  altri  componenti  del  plasma,  ma  è  conseguenza  di  una 
diluzione  contemporanea  di  tutti  i  componenti,  fatto  quest'ultimo  cer- 
tamente molto  più  grave  del  primo,  che  può  spiegare  la  minore  resi- 
stenza dei  globuli. 

Di  tutte  le  costanti  che  abbiamo  studiato  in  ambo  le  serie  d'espe- 
rienze, quella  che  presenta  maggior  interesse  rispetto  all'emolisi  è  senza 
dubbio  la  viscosità  che  potrà,  credo,  dare  buoni  risultati  nello  studio 
di  questa. 

Esperienze  nell'animale  vivo. 

Gli  animali  da  me  scelti  per  le  esperienze  furono  conigli  di  grossa  taglia  (quasi 
tutti  superiori  a  due  kg),  di  mantello  grigio,  e  venivano  tenuti  sempre  digiuni  per  12  ore. 
Legati  nell'apparecchio  di  contenzione,  si  procedeva  alla  iniezione  di  H^O  distillata  per 
la  vena  giugulare.  Dopo  un  certo  tempo  dall'iniezione  si  uccideva  l'animale  dissanguan- 
dolo, ed  il  sangue  veniva  raccolto  asetticamente  dalla  carotide  in  una  provetta  di  vetro 
e  lasciato  a  sé  per  24  ore  circa,  dopo  il  qual  tempo  si  decantava  il  siero,  che,  se  non 
era  perfetumente  limpido,  si  sottoponeva  alla  centrifugazione  per  mezz'ora  circa. 

Uno  sguardo  alle  colonne  d,  e,  /,  g,  h,  i  della  tabella  VII  meglio  di  una  descri- 
zione particolareggiata  mette  subito  sottocchio  tutti  i  dettagli  delle  modalità  della 
iniezione. 

Come  termine  di  confronto  di  queste  esperienze  ho  creduto  utile  di  prendere  non 
conigli  a  cui  non  era  stato  fatto  alcun  traumatismo,  ma  conigli  nelle  cui  vene  avevo 
iniettato  della  soluzione  fisiologica  (V.  tabella  VII,  pag.  202). 

Tutto  fa  credere  che  in  condizioni  fisiologiche  gli  organi  negli 
animali  superiori  debbano  trovarsi  in  un  determinato  equilibrio  osmo- 
tico col  sangue  che  li  nutre  (i).  Dovremmo  quindi  ammettere  che, 
iniettando  acqua  distillata  nelle  vene,  prescindendo    dai  fenomeni    di 

(i)  Jappblli  a.  Role  du  tissu  mnscolaire  dans  la  regulation  de  la  pression  osmotique  du  tang. 
Arck*  inirmai.  dt  PhysioL  iv,  igo6. 
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plasmolisi,  avvenga  una  reazione  osmotica  generale  fra  gli  organi  ed 
il  sangue.  Siccome  Tacqua  distillata  abbassa  la  concentrazione  di  esso, 
così  il  sangue  divenuto  ipotonico  rispetto  agli  organi  tenderà  a  cedere 
acqua  agli  organi,  i  quali  mentre  cosi  diminuiranno  di  concentrazione 
molecolare,  aumenteranno  di  volume. 

Questo  infatti  abbiamo  visto  avvenire  fra  i  globuli  rossi  ed  il  siero 
in  vitro,  e  non  abbiamo  nessuna  ragione  per  dubitare  che  lu  stesso  non 
debba  avvenire  anche  per  tutti  gli  elementi  cellulari  dei  tessuti  del- 
l'animale vivo.  Soltanto  fra  le  esperienze  in  vitro  e  quelle  nell'ani- 
male vivo  esiste  una  differenza  numerica  grandissima  e  tale  che  fa  a 
primo  aspetto  sembrare  diverso  il  fenomeno,  mentre  in  fondo  non  lo  è 
e  questo  perchè  mentre  in  vitro,  considerando  in  100  parti  di  sangue, 
secondo  i  dati  di  Bunge,  53  parti  dovute  ai  globuli  e  47  al  plasma, 
facendo  un  conto  molto  grossolano,  abbiamo  solo  1,12  parti  che  pos- 
sono fare  reazione  osmotica  con  una  parte  di  plasma,  nell'animale  vivo 
invece,  considerando  il  sangue  ^',3  del  peso  corporeo,  abbiamo  26,8  parti 
rappresentate  dai  tessuti  e  dai  globuli,  che  possono  fare  reazione  osmo- 
tica con  una  parte  di  plasma. 

Per  piccole  aggiunte  di  acqua  in  vitro  o  nell'animale,  allorquando 
il  plasma  avrà  raggiunto  l'equilibrio  osmotico  coi  globuli  rossi  o  con 
l'intero  organismo,  avrà  ceduto  relativamente  poca  acqua  nel  primo 
caso  ai  globuli  e  moltissima  nel  secondo  caso  all'organismo  intero, 
sicché  mentre  resteranno  bene  evidenti  le  variazioni  apportate  al  siero 
dalla  diluzione  del  sangue  in  vitro,  saranno  estremamente  piccole  quelle 
che  mostrerà  il  plasma  nell'animale  vivo.  Solo  con  fortissime  quantità 
d'acqua  iniettata  nelle  vene  si  riuscirà  a  notare  delle  variazioni  forti 
nelle  costanti  fisiche  del  plasma  (A  e  X)  ;  è  per  questo  che  nelle  espe- 
rienze III,  IV  e  V,  iniettando  poca  acqua  distillata  (cm'  12  per  kg), 
si  ebbe  come  media  di  A  o»548,  e  come  media  di  X,.sXio''  1221,  mentre 
nelle  esperienze  di  controllo  (*)  la  media  è  di  0,561  per  il  A»  di  1275 
per  X2:,Xio\  Con  cm^  50  e  100  di  H,0  distillata  per  kg  d'animale 
(Esperienze  VI  e  VII)  si  ebbe  una  diminuzione  forte  della  concen- 
trazione molecolare  e  della  conducibilità  elettrica. 

Considerando  ora  il  fenomeno  d'emolisi  in  vitro  e  nel  vivo  tro- 
viamo una  diversità  grande  di  risultati,  perchè,  prescindendo  per  un  mo- 
mento dalle  piccole  iniezioni  di  acqua  e  considerando  l'Esperienza  VII 
in  cui  si  iniettavano   100  cm^  di  H^O  distillata  per  kg,  vediamo  che  in 

(*)  Molte  esperiense  fatte  qui  in  Laboratorio  da  Roncoroni  e  Sabbatani  hanno  dato  sempre  per 
il  siero  del  coniglio  un  valore  di  ^  =  0,570;  ciò  noto  perche  le  medie  della  massima  parte  degli  au- 
tori sono  più  alte,  questo  forse  in  relazione  a  questioni  di  razza  o  di  clima. 
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questa  esperienza  si  ebbe  un'emolisi  intensissima,  quantunque  il  ^à^ 
siero  fosse  0,461,  e  quantunque  nelle  esperienze  in  vitro,  quando  Temo- 
lisi  incominciava,  si  avesse  un  delta  medio  di  0,329  (*). 

Questa  diversità  pare  ancora  più  grave  quando  si  consideri  che 
i  100  cm*^  di  H,0  per  kg  iniettati  direttamente  nel  sangue,  calcolando 
questo  '/«5  del  peso  corporeo,  avrebbero  portata  una  diluzione  dì  esso 
in  ragione  circa  del  130  o/o,  per  cui  mentre  dalle  esperienze  in  vitro 
sappiamo  che  a  diluzioni  molto  minori  di  queste  si  ha  una  emolisi  com- 
pleta (76  o/o.  Esperienza  VI,  N.  3)  (**),  nell'animale  vivo  quei  100  cm' 
produssero  solamente  un'emolisi  assai  limitata. 

Questa  diversità  rispetto  alla  concentrazione  molecolare  si  spiega 
considerando  che  nelle  esperienze  in  vitro  la  diluzione  resta  sempre 
proporzionale  all'acqua  aggiunta,  mentre  nell'animale  vivo  per  la  rea- 
zione osmotica  a  cui  sopra  accennavo  la  diluzione  che  subisce  il  san- 
gue non  è  affatto  proporzionale  all'acqua  iniettata,  la  quale  in  gran  parte 
viene  assunta  dai  tessuti,  e  rispetto  alla  emolisi  si  spiega  considerando 
che  l'acqua  distillata  iniettata  nelle  vene  nel  suo  primo  contatto  col 
sangue  vi  apporta  un'  ipotonia  fortissima,  limitata  al  sangue  contenuto 
in  quel  dato  segmento  venoso,  ipotonia  che  scompare  poi  subito  che 
questa  porzione  di  sangue  si  mescola  col  resto  nella  circolazione  ge- 
nerale, e  più  ancora  dopo,  come  conseguenza  della  reazione  osmotica 
dei  tessuti  ;  è  quindi  non  per  un'  azione  generale  di  diluzione,  ma  per 
un'  azione  puramente  locale  che  la  iniezione  d'  H,0  stillata  riesce  a 
produrre  emolisi  parziale.  Qui  il  modo  con  cui  l'iniezione  è  fatta  e 
principalmente  la  velocità  di  essa  influisce  grandemente  sulla  intensità 
dell'emolisi  stessa,  e  su  tutte  le  manifestazioni  che  si  hanno  per  inie- 
zioni endovenose  di  acqua. 

Così  ad  esempio  si  spiega  la  diversità  grande  della  dose  imme- 
diatamente letale  di  H,0  trovata  da  diversi  autori,  come  appare  evi- 
dente in  questa  tabella. 


Autori 

Animaci 

Dote 

iramediatamente  letale 
in  cm'  per  Kg  di  animale 

Maurel 

coniglio 

100 

BOUCHAKD 

coniglio 

122 

BoscH  e  Vedel 

cane 

190 

Lamma 

cane 

170-2  IO 

Cocchi 

cavie 

'47-155 

MORUZZI 

coniglio 

100  non  nfìuoie 

(")  XeU'csperienxa   IV   il  ^  era  0,305,  nella  li  0,367,  nella  V  0,316,  da  cui  la  media  di   o,32q. 
(**)  HAMiirRRRR  per  il  sangue  di  bue  ottiene  emolisi  con  aggiunta    a    xoo    parti    di   sangue   di 
60-90  d'HxO. 
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j  Da  tutto  questo  si  comprende  come,  pur  crescendo  T  intensità  del- 

I  remoglobinemia  con  la  quantità  d'  H,0  iniettata,  non  sia  proporzionale 

I  a  questa,  proporzionalità  non  constatata  nelle   mie  esperienze    e    nep- 

pure in  quelle  di  Lamma  (i),  il  quale  con  iniezioni  di  210  cm^  di  H,0 
per  kg  vide  che  il  siero  separantesi  da  due  saggi  di  sangue  fatti  prima 
I  che  l'animale  morisse  era  appena  colorato  in  rosso. 

!  Anche  Cocchi  (2)  dal  raffronto  di  diversi  sieri  ottenuti  dopo  inie- 

zioni di  quantità  di  acqua  varianti  dai  30  ai  150  cm,  per  kg  d'ani- 
male concludeva  che  «  Temoglobinemia  non  gli  sembra  proporzionale 
alla  quantità  d'  H,0  iniettata  ». 

Nell'animale  vivo  una  emolisi  forte  e  generale  non  potrà  quindi 
comparire  altro  che  quando  i  valori  d'  ipotonia  del  sangue  circolante 
siano  discesi  press' a  poco  cosi  bassi  come  nell'esperienza  in  vitro,  ma 
per  gli  scambi  osmotici  continui  fra  tessuti  e  sangue  l'emolisi  stessa 
comparirebbe  solo  quando  in  tutti  gli  organi  questi  valori  così  bassi 
della  concentrazione  del  sangue  fossero  raggiunti,  valori  praticamente 
non  raggiungibili,  perchè  l'animale  muore  prima. 

Infatti  quando  Lamma  (3)  provocava  la  morte  per  iniezioni  di  acqua 
distillata  osservava  scarsa  emoglobinemia,  per  cui  egli  crede  che  la 
morte  non  sia  dovuta  all'azione  emolitica  dell' H,0  distillata,  ma  alle 
vaste  coagulazioni  intravasali  che  egli  sempre  osservò  per  iniezioni  troppo 
forti  d' H,0  distillata.  Io  però  credo  opportuno  osservare  che  accanto 
a  questa  spiegazione  se  ne  debbano  ricordare  altre  le  quali  sembrano 
più  importanti,  fra  cui  la  ipotonia  stessa;  e  probabilmente  fenomeni 
di  plasmolisi  in  organi  diversi  e  principalmente  forse  nei  centri  ner- 
vosi. Che  si  possa  trattare  di  questo  l'indurrebbe  a  credere  da  un  lato 
i  fenomeni  che  precedono  la  morte  dell'animale,  dall'altro  la  poca  dif- 
ferenza che  Cocchi  ha  osservato  nelle  sue  esperienze  fra  la  dose  letale 
e  quelle  compatibili  ancora  con  la  vita,  differenza  che  par  quasi  formi 
un  salto,  paragonabile  a  quello  che  abbiamo  nelle  curve  dell'emolisi 
da  diluzione. 

Considerando  le  variazioni  di  viscosità  che  possono  avvenire  nel 
plasma  sanguigno  in  seguito  ad  iniezioni  d'acqua,  richiamando  quello 
che  abbiamo  visto  nelle  esperienze  in  vitro,  dovremo  ammettere  che  in 
quanto  il  plasma  resta  diluito  deve  diminuire  di  viscosità,  ma,  in  quanto 
compare  emolisi,  deve  aumentare.  Quindi  nell'animale  vivo  le  varia- 
ci) Lamma  G.  Sngli  eifetti  delle  iniesioni  endovenose  di  acqua  distillata  nei  cani.  Archivio  di 
farmacologa  e  itrapeutica^  X,  xqo2. 

(9)  Cocchi  G.  Sngli  effetti  delle  iniezioni  endovenose  di  acqua  distillata  nelle    cavie.  Arch,  di 
farmacoL  sper,  e  scienze  affini ,  i,  1902. 
(3)  Loc.  cit. 
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zioni  di  viscosità,  essendo  la  risultante  di  questi  due  fattori,  si  mostre- 
ranno molto  variabili  da  esperienza  ad  esperienza.  Del  che  abbiamo 
pure  un  esempio  chiarissimo  considerando  il  primo  tratto  della  curva  di 
viscosità  d  della  [grafica  a  p.  197  compreso  fra  o  e  40,  dove  vediamo  che 
uno  stesso  valore  di  viscosità  può  corrispondere  sempre  a  due  diluzioni 
diverse.  Si  noti  poi  che  nell'animale  vivo,  a  rendere  più  incerte  le  va- 
riazioni di  viscosità,  da  un  lato  alla  diluzione  del  sangue  si  oppone  la 
reazione  osmotica  dei  tessuti,  dall'altro  lato  Temolisi  compare  per  la 
tecnica  sperimentale  molto  prima  di  quello  che  dovrebbe  riguardo  alla 
diluzione  subita  dal  sangue. 

E  per  queste  ragioni   che   nelle  esperienze  sull'animale  vivo  ab- 
biamo trovato  sempre  delle  variazioni  piccolissime  di  viscosità. 
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SUI  COMPOSTI  ORGANICI  DEL  FOSFORO. 

(ACIDO  FOSFOGLICERICO  E  LECITINA  PER  INIEZIONI  SOTTOCUTANEE). 

Ricerche  del  Prof.  Pio  Marfori. 

(Ila  Comunicazione). 

KHair Istituto  dì  Materia  medica  della  /?.   C'niversità  di  Padova) 


Con  precedenti  ricerche  (i)  potei  dimostrare  che  il  fosforo,  assunto 
sotto  forma  di  glicerofosfato  di  calcio  per  la  via  della  bocca,  viene  fa- 
cilmente assorbito  ed  assimilato.  Il  Sanson  (2)  trovò  che  l'aggiunta  di 
glicerofosfato  di  sodio  all'ordinaria  alimentazione  dei  conigli,  fa  note- 
volmente aumentare  Tassimilazione  del  fosforo.  U acido  fosfo^licerùo  è 
adunque  una  combinazione  «  metallo-organica  »  atta  a  riparare  le  per- 
dite di  fosforo  che  i  nostri  tessuti  continuamente  subiscono.  A  questa 
conclusione,  confermando  completamente  le  mie  ricerche,  venne  di  re- 
cente anche  il  Tunnicliffe  (3).  Egli  somministrava  glicerofosfato  di 
sodio  ai  bambini  sani  insieme  alla  ordinaria  alimentazione  e  trovava 
un  aumento  del  fosforo  ritenuto  nell'organismo,  mentre  non  otteneva 
questo  risultato  allorché,  nelle  stesse  condizioni  sperimentali,  sommi- 
nistrava un  sale  di  fosforo  (fosfato  di  sodio).  Ciò  sta  in  perfetto  accordo 
con  quanto  altri  autori  e  specialmente  lo  Zadick  (4)  avevano  già  messo 
in  luce,  cioè,  che  i  preparati  «  anorganici  »  di  fosforo,  sebbene  assor- 
biti, non  sono  ritenuti  nell'organismo  e  non  possono  venir  utilizzati  per 
la  formazione  dei  tessuti. 

La  lecitina  introdotta  nel  tubo  digerente  fornisce,  analogamente 
all'acido  fosfoglicerico,  fosforo  assorbìbile  ed  assimilabile.  B.  Slowt- 
ZOFF  (5)  ha  trovato  che  soltanto  la  lecitina  fresca,  non  quella  dei  pre- 
parati ottenuti  da  qualche  tempo,  può  in  piccola  parte  venire  assor- 
bita come  tale  dal  tubo  digerente  dei  cani.  Del  resto  poiché,  come 
è  noto,  la  lecitina  si  sdoppia  nell'intestino  mettendo  in  libertà  l'a- 
cido fosfoglicerico,  non  esiste  —  sotto  il  punto  di  vista  del  quale  ci 
occupiamo  —  alcuna  essenziale  differenza  fra  le  due  combinazioni  fo- 
sforate organiche.  Entrambe  rappresentano,  sebbene  non  esclusivamente, 

(i)  P.  MASFom.  Sni  composti  organici  del  fosforo.  Arck,  di  Fisiol.  ii,  217,  1905. 

(2)  A.  Sanson.  Sur  l'assimilabilité  dcs  glycerophosphates.  Compi,  Rend,  de  la  Socirtè  de  Hio- 
Ufte^  685,  1896. 

(3)  F.  W.  TuNMCLiFPK.  Concerning  the  behaviour  in  the  body  of  certain  organic  and  inorganic 
phosphorus  compounds.  Arck,  int.  de  Pharmacodynamie  et  de  Therapie^  xvi,  207. 

(4)  H.  Zadick.  Arch,  f.  gr,  Physiol,  i.xxvii,  1-22,  1890. 

(5)  B.  Slowtzop».  Hofmcistcr's  Bcitr.  vii,  508. 
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il  fosforo  che  riguardo  alla  combinazione  chimica  in  cui  trovasi  e  al 
suo  ufficio  biologico,  possiamo  indicare  col  nome  di  fosforo  alitneniare. 
Le  ricerche  farmacologiche  di  cui  ho  fatto  cenno,  hanno  ben  de- 
terminato il  contegno  nel  tubo  digerente  dell'acido  fosfoglicerico  e  della 
lecitina  e  insieme  la  loro  funzione  neiralimentazione  fosforata  dei  tes> 
suti.  Ho  creduto  opportuno,  dopo  ciò,  di  studiare  più  completamente 
ed  esattamente  di  quanto  non  sia  stato  fatto  finora,  il  modo  di  com- 
portarsi delle  stesse  sostanze  allorché,  invece  di  essere  date  per  bocca, 
vengano  iniettate  sotto  la  cute.  Questo  studio  presenta  anche  un  imme- 
diato scopo  pratico,  perchè  può  mettere  in  chiaro  se  abbia  una  base 
scientifica  V  impiego  terapeutico  delle  iniezioni  sottocutanee  di  glicero- 
fosfati  e  di  lecitina  fatte  per  rifornire  di  fosforo  i  tessuti. 

Acido  fosfoglicerico. 

La  formula  di  costituzione  dell'acido  fosfoglicerico  è  la  seguente: 

CH».OH 

I 
CH.OH 

I 
CH«.0.P03H« 

Quest'acido  ottenuto  dalla  lecitina  si  presenta  otticamente  attivo  come 
hanno  dimostrato  Willstàtter  e  Lùdecke  (i);  quindi  non  può  es- 
sergli assegnata  che  la  suesposta  formula  asimmetrica.  Gli  autori  sud- 
detti non  hanno  trovato  una  completa  identità  fra  l'acido  glicerofosfo- 
rico  naturale  (dalla  lecitina)  e  quello  artificiale  ottenuto  dal  Pelouze, 
perchè  i  sali  di  bario  e  di  calcio  dei  due  prodotti  presentano  notevoli 
differenze  riguardo  alla  solubilità  e  alla  composizione.  È  però  da  rite- 
nere, per  quanto  finora  sappiamo,  che  sotto  il  punto  di  vista  biologico, 
l'acido  glicerofosforico  artificiale  —  col  quale  vennero  eseguite  le  mie 
ricerche  —  si  comporti  come  il  prodotto  che  si  ottiene  dalla  lecitina. 
Infatti  i  glicerofosfati  preparati  dall'acido  fosfoglicerico  artificiale  ven- 
gono assorbiti  dal  tubo  digerente  ed  assimilati,  come  fu  dimostrato  pre- 
cedentemente. 

Il  BuELOW  (2)  nel  suo  lavoro  sull'acido  fosfoglicerico  accenna  sol- 
tanto al  fatto  che  per  iniezioni  di  glicerofosfato  di  sodio  nei  cani  au- 
menta pochissimo   la    quantità    di    acido    fosforico  eliminato  coli*  urina 

(x)  R.  W1LI.STABTTER  u.  K.  LUdeckk.  Zur  Kenntniss  d.  Lecithins.  Ber,  d,  d.  Ck^m,  GeselL 
xxxvu,  3753.  1904. 

(2)  K.  BuKi.ow.  Ueber  die  Glycerìnphosphorsaure.  Arck.  /.  g-es.  Pkyu'oL  lvii,  89,  xS94« 
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sotto  forma  di  etere.  L'autore  non  si  è  però  occupato  di  dosare  i  fo- 
sfati. 

Il  De  Stella  (i)  con  iniezioni  dì  glicerofosfato  di  sodio  nei  conigli, 
dosando  i  fosfati  dell'urina  in  due  periodi,  prima  e  dopo  le  iniezioni, 
trovò  che  T eliminazione  di  questi  è  notevolmente  aumentata.  Riporto 
qui  appresso  i  risultati  ottenuti  dal  De  Stella  nei  due  periodi  spe- 
rimentali di  nove  giorni  ciascuno.  I  conigli  erano  tenuti  in  perfetto 
equilibrio  alimentare.  L'urina  veniva  esaminata  tutti  i  giorni,  le  feci 
ogni  due  giorni,  ma  soltanto  per  l'azoto,  non  per  il  fosforo. 


Esperìenxa  I 

Urina  in  cm^ 

PiQ^ 

Urea 

NaCl 

OMcrvasioni 

I*  periodo 

995 

4»22S 

9.686 

2.659 

Normale 

2"         * 

1247 

5.455 

ii»093 

8,564 

Iniezione  giorn.  (9  giorni)  di 
g  0,20  glicerofosfato  di  sodio. 

Esperienza  li 

Urina  in  cm' 

P»0' 

Urea 

NaCI 

Osservazioni 

i"  periodo 

525 

0,962 

3440 

1,908 

Normale 

2*        « 

742 

2.595 

5.901 

2.871 

Iniezione  giorn.  (9  giorni)  di 

g  0,20  glicerofosfato  di  sodio. 

Risulta  evidentemente  da  queste  ricerche  che  il  glicerofosfato  di 
sodio  iniettato  sotto  la  cute  dei  conigli  determina  un  notevolissimo 
aumento  dei  processi  del  ricambio,  giacché  non  soltanto  i  fosfati  nel- 
l'urina sono  fortemente  aumentati,  ma  anche  l'urea  ed  il  cloruro  di 
sodio.  Ma  questi  risultati  non  possono  senz'  altro  venire  applicati  ai 
carnivori  e  tanto  meno  all'uomo,  perchè  il  modo  di  comportarsi  dei 
composti  di  fosforo  nelle  diverse  specie  animali  è  assai  diverso.  È  noto 
che  negli  erbivori  la  eliminazione  del  fosforo  si  compie  —  a  differenza 
che  nei  carnivori  —  non  solo  coll'urina,  ma  anche  colle  feci.  E  nelle 
esperienze  surriferite  non  venne  appunto  dosato  il  fosforo  delle  feci, 
come  sarebbe  stato  necessario  se  l'autore  si  fosse  proposto  di  fornire 
una  completa  dimostrazione  del  destino  dei  glicerofosfati  iniettati  sotto 
la  cute. 

I  metodi  di  analisi  chimica  che  ho  usati  in  queste  ricerche  sono  presso  a  poco 
gli  stessi  di  quelli  indicati  nel  precedente  mio  lavoro  sull'acido  fosfoglicerico  e  al  quale 
rimanda  il  lettore  per  quanto  si  riferisce  alla  determinazione  dei  fosfati  e  del  fosforo 
«  organico  »  neirnrina.  Anche  la  ricerca  del  fosforo  nelle  feci  fu  eseguita  collo  stesso 
noetodo,  ma  la  distruzione  della  sostanza  organica  venne  invece  fatta  talora  con  il  me- 
todo   elettrolitico  ben  noto  del  Gasperini  (2)  e  tal  altra    col    metodo  di   Keller  (3). 

(x)  De  Stella.  Lea  Glycerophosphates.    Arch,  de  Pharmcodynamie   et  de  Thèr.  111,  351,  1807. 
(a)  Gaspkrini.  Resoc,  R,  Accad,  dei  Lincei^  94,  1904, 
(3)  A.  KzLLBK.  Zeii.  f,  ^ys.  Chemitt  xxix,  146,  1900. 
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Quest'ultimo  consiste  nel  porre  una  determinata  quantità  di  feci  secche  in  un  palloncino 
KjELDAHL,  riscaldare  con  acido  nitrico  fumante  a  lento  calore  finché  sieno  scomparsi 
i  vapori  nitrosi;  aggiungere,  dopo  raffreddamento,  acido  solforico  (io  cm')  e  scaldare  dì 
nuovo  ;  lasciare  raffreddare,  aggiungere  nitrato  d'ammonio  (circa  g  io)  e  riscaldare  di 
nuovo  più  energicamente.  In  fine  dell'operazione  si  ha  un  liquido  perfettamente  scolo- 
rato il  quale  portato  in  un  bicchiere,  viene  alcalinizzato  con  ammoniaca  e  in  seguito 
acidificato  con  acido  nitrico  diluito.  Da  ultimo  si  aggiunge,  agitando,  la  soluzione  di 
molibdato  ammonico  e  si  opera  come  di  solito. 

Le  seguenti  esperienze  furono  eseguite  nei  cani  i  quali  tollerano  benissimo  le  inie- 
zioni di  glicerofosfato  di  sodio  anche  a  dosi  elevate.  Gli  animali  erano  tenuti  a  dieta  co- 
stante costituita  da  pane,  acqua  distillata  e  cloruro  di  sodio.  Con  questa  dieta  (ved.  P. 
Marfori,  1.  e.)  si  riesce  a  tenere  i  cani,  anche  per  lungo  tempo,  in  equilibrio  nutri- 
tivo e  ad  avere  una  eliminazione  giornaliera  di  fosforo  sufficientemente  costante. 

Alle  esperienze  con  il  glicerofosfato  di  sodio,  faccio  precedere  il 
resoconto  di  una  ricerca  con  iniezioni  di  fosfato  di  sodio,  È  noto  che 
i  sali  di  fosforo  vengono  completamente  eliminati  dall'organismo,  il 
quale  fatto  viene  pure  confermato  dalla  esperienza  seguente  : 

Esperienza  I.  -  Fosfato  di  sodio. 

Cagnetta  del  peso  di  kg  6,500.  Dieta  costante  solita.  Dopo  4  giorni  è  posta  nel- 
l'apparecchio per  raccogliere  le  urine. 

Urina  di  34  ore  P^O"*  ^  .     . 

Data  .  ,  ,.  Osscrvaxionx 

in  cm  di  24  ore 

15  350  0,440       La  sera  del  15,  dopo  raccolu  l'urina,  si  iniet- 

tano sotto  cute  g  0,198  P*0^  sotto  forma  di 
fosfato  di  sodio. 

16 

17 

18  350  0,356       La  sera  del  18,  dopo  raccolta  Turina,  si  iniet- 

tano sotto  cute  g  0,277  P*0^  sotto  forma  di 
fosfato  di  sodio. 

20 

Nel  primo  periodo  dell'esperienza,  dopo  iniezione  di  g  0,198  P*0^  furono  eliminati 
coll'urina  del  giorno  successivo,  oltre  il  normale,  g  0,268  P*0^  ;  poi  l'eliminazione  dei 
fosfati  è  discesa  alquanto  sotto  il  normale  per  risalire  successivamente.  Nel  secondo  pe- 
riodo per  una  iniezione  di  g  0,277  P'O^  si  è  avuta  nel  giorno  seguente  una  eliminazione 
di  fosfati  eccedente  la  media  normale  di  g  0,290  P'O^.  In  entrambi  i  casi  dunqwe  gi*  il 
giorno  successivo  a  quello  delle  iniezioni  sottocutanee  di  fosfato  di  sodio,  si  è  ritrovato 
nelPurina  un  eccesso  di  fosforo  su  quello  introdotto  neirorganisroo. 

Es/erientn  II.  -  Glicerofosfato  di  sodio  Merck. 

Cane  del  peso  di  kg  9,200.  Dieta  solita  costante.  Dopo  alcuni  giorni  dì  dieta. 
Tanimale  viene  jìosto  nell'apparecchio  per  la  raccolta  dell'urina. 


ina  di  34  ore 

P-O^ 

in  cm' 

di  24  ore 

350 

0,440 

300 

0,708 

350 

0,294 

350 

0.356 

300 

0,640 

320 

0,375 
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Data 

li 
12 


13 
H 

«5 


Urina  di  24  ort* 
in  cm' 

500 


390 
500 
500 


di  34  ore 
0,924  / 
0,840    \ 


i.4>9   \ 

0,775  s 

0,685 


inedia  2  giorni 


Osservasioni 


0,882 


1.097 


Iniesione  sottoc.  di  g  0,390  P*0* 
sotto  forma  di  glicerofosfuto  di 
sodio  sciolto  in  4  cni'  d'acqua. 


Nelle  48  ore  successive  alla  iniezione  vennero  dunque  eliminati  in  più  del  normale 
coll'urìna  g  0,430'  P*0^  sopra  0,390  P'O^  iniettati.  È  stato  ricercato  se  nell'urina  del 
13  e  14*  cioè,  dopo  l'iniezione  si  trovasse  acido  fosfoglicerico.  A  200  cm*^  d'urina  ho 
aggiunto  acetato  neutro  di  piombo,  ho  sospeso  il  precipitato  in  acqua  distillata  e  ho  trat- 
tato con  acido  acetico.  Nel  filtrato  feci  passare  una  corrente  di  H'S  e  separai  il  preci- 
pitato mediante  filtrazione.  Il  liquido  evaporato,  lo  calcinai  con  carbonato  e  nitrato  di 
sodio.  Le  ceneri  vennero  sciolte  con  acido  nitrico  diluito  a  bagno  maria.  La  soluzione 
filtrata  e  trattata  con  molibdato  d'ammonio,  ha  dato  dopo  alcune  ore  soltanto  piccolissime 
tracce  di  precipitato  giallo. 

Esperienta  III,  -  Glicerofosfato  di  sodio  Merck. 

Cane  del  peso  di  kg  7,500.  Dieta  costante  per  3  giorni  ;  quindi  si  comincia  a  rac- 
cogliere giornalmente  Purina. 


DaU 


18 


20 
21 


Urina  di  24  ore 
in  cm^ 

475 
450 


425 
575 


p»o* 

di  24  ore 

0.574    ) 
0,508    ( 


0,582    ) 
0,718    \ 


P'O» 

media  2  giorni 


Osservazioni 


o.54< 


0,650 


Si  lascia  per  un  giorno  il  cane 
in  libertà.  Poi  si  iniettano  sotto 
cute  g  0,190  P*0^  in  forma  di 
glicerofosfato  di  sodio. 


Nelle  48  ore  dopo  l'iniezione  vennero  eliminati  in  più  del  normale  coll'urina 
g  0,218  P*05  sopra  g  0,195  P'O""*  iniettati. 

L'urina  del  giorno  20  venne  anche  esaminata  allo  scopo  di  vedere  se  contenesse 
acido  fosfoglicerico.  La  ricerca  fu  eseguita  col  metodo  di  Salkowski  e  Leube  (v.  P.  Mar- 
fori,  I.  e,  pag.  223).  Si  ottenne  un  lievissimo  precipitato  di  fosfato  ammonico  magne- 
siaco. Ciò  dimostra  che,  come  nella  precedente  esperienza,  passano  nell'urina  dopo  le 
iniezioni  di  glicerofosfato,  soltanto  tracce  piccolissime  di  acido  fosfoglicerico. 

Esperienza  IV,  -  Glicerofosfato  di  sodio  Merck. 

Cane  del  peso  di  kg  2,200.  Dopo  alcuni  giorni  della  solita  dieta,  si  comincia  a 
raccogliere  l'urina  e  le  feci. 


Data 

I 
2 

3 


Urina  di  24  ore 
in  cm' 

300 
510 
360 


P»0'  nell'urina 

di  24   QXe 


0,375 
0,561 

0,367 


PO»  media  di 
3  giorni  (urina) 

0.434 


P'O*  nelle 
feci  (g  80) 

0,462 


Osservazioni 
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Dopo  raccolta  l'urina  del  giorno  3  e  le  feci,  si  comincia  a  iniettare  sotto  la  cute  a 
dosi  refratte  il  glìcerofosfato  di  sodio.  Si  iniettano  in  48  ore  complessivamente  g  0,32$ 
P*OS  in  8  cm^  di  acqua  distillata. 


ita 

Urina  di  24 

ore 

P'O»  nell'urina 

P  O'  media  di 

P'O^  nelle 

in  cm* 

di  24  ore 

3  giorni  (arina) 

feci  (g  80) 

4 

335 

0,582     \ 

a,896    J 

0,730 

5 

435 

0,736 

0.435 

6 

440 

8 


Osservazioni 


Si  lascia  l'animale  in 
riposo  per  2  giorni. 


/|00 


0,470 


La  sera  del  giorno  8  si  comincia  a  inietUre  sotto  cute  a  dosi  refratte  e  per  3  giorni 
consecutivi  il  glìcerofosfato  di  sodio.  Si  inietta  in  tutto  g  0,520  P*0^  in  12  cm*  di 
acqua   distillata. 


Data 
9 

IO 

II 
12 
13 
14 


Urina  di  24  ore 
in  cm' 

550 
500 
450 
500 
400 
350 


P-O'  nell'urina 
di  24  ore 

0,682     \ 

0.765 

0,621 

0,560 

0,528 

0,402 


\ 


\ 


P'O'  media  di 
j  giorni  (urina) 

0,689 


0,49b 


PO»  nelle 
feci  (g  80) 


Osserracioni 


Nello  spazio  di  tre  giorni  dopo  le  prime  iniezioni  vennero  eliminati  pìii  del  nor- 
male coirurina  g  0,906  P*0^  sopra  g  0,325  P^O"*  iniettati.  La  eliminazione  media  del  fo- 
sforo colle  feci  è  diminuita  leggermente  nei  tre  giorni  consecutivi  alle  iniezioni. 

Anche  nel  secondo  periodo  dopo  le  iniezioni  troviamo  che  l'P'O'*'  eliminata  col* 
l'urina  è  in  notevole  eccesso  su  quella  iniettata  e  che  la  maggiore  eliminazione  si  mantiene 
almeno  per  due  giorni  dopo  finite  le  iniezioni. 

Esperienza   V,  -  Glìcerofosfato  di  sodio  Merck. 

Cane  del  peso  di  kg  7.  Dieta  solita  per  4  giorni;  poi  si  comincia  a  raccogliere 
le  urine. 


Data 


Urina 

di  24  ore 

in  cm' 

350 


13 

325 

0.477 

14 

450 

0,594 

15 

425 

0,476 

Urea 


P'O^ 
di  24  ore 
(urina)  '"*» 

0,420  14,35 


Urea 
totale 

Axoto 

Acoto 
totale 

Osservazioni 

5,022 

7.24 

2.523 

Dopo  raccolta  l'urina  del 
giorno  1 2  si  iniettano  sotto 
cute  g  0,110   P*0*   sotto 
forma  di  glìcerofosfato  di 
sodio. 

14.57     4.735      9.98      3.240 


Questa  esperienza  conferma  le  precedenti  riguardo  alla  eliminazione  del  fosfato.  An- 
che qui  abbiamo  nel  primo  giorno  e  specialmente  nel  secondo  giorno  dopo  l'iniezione  una 
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eliminazione  di  P'O^  che  supera  notevolmente  la  somma  della  quantità  normale,  più  quella 
iniettata  sotto  la  cute  come  glicerofosfato  di  sodio. 

Inoltre  troviamo  un  considerevole  aumento  nel  per  mille  e  nel  totale  dell'  azoto 
eliminato  dopo  l' iniezione,  mentre  non  risulta  quasi  afFntto  modificata  la  quantità  di  urea. 

Dalle  suesposte  ricerche  emerge  che  l'acido  fosfoglicerico  (glice* 
rofosfati)  iniettato  sotto  la  cute  viene  rapidamente  e  completamente 
eliminato  dall'organismo  per  la  via  dell'urina.  Si  trova  anzi  costan- 
temente nell'urina  una  quantità  di  fosfati  superiore  a  quella  che  do- 
vrebbe risultare  dall'acido  fosfoglicerico  iniettato.  Ciò,  insieme  alla  au- 
mentata quantità  di  azoto  riscontrata  nell'urina  nelle  mie  ricerche  e  in 
quelle  di  altri  autori  dopo  le  iniezioni  di  glicerofosfati,  sta  ad  indi- 
care che  questi  composti  esercitano  una  notevolissima  azione  stimolante 
dei  processi  del  ricambio  materiale.  La  eliminazione  del  fosforo  colle 
feci  non  viene  aumentata  dalle  iniezioni  di  glicerofosfati,  come  era  da 
aspettarsi  sapendosi  che  nei  cani  il  fosforo  non  viene  eliminato  colle 
feci,  ma  solo  coll'urina. 

Lecitina  (ex  ovo). 

È  noto  che  lo  Strecker  (i)  ha  dato  la  seguente  formula  di  co- 
stituzione della  lecitina  : 

CH«O.C»8H3^ 

I 
CHO.C»8H»so 

I 

CH«O.PliO.OH 
O— CH2 

I 
CH«.NE(CH8)3 

I 
OH 

Questa  formula  venne  confermata  dalle  successive  ricerche.  Restava 
tuttavia  da  stabilire  se  realmente  la  lecitina  appartenesse  al  tipo  asim- 
metrico dello  Strecker,  ovvero  al  tipo  simmetrico.  Ma  gli  studi  del- 
l'Ulpiani  (2)  che  scopri  e  determinò  l'attività  ottica  della  lecitina 
(preparata  dal  tuorlo  d'ovo)  e  quelli  più  recenti  del  Willstatter  e 
Li/DECKE  (3)  che  fecero  rilevare  l'attività  ottica  anche  dell'acido  fosfo- 
glicerico ottenuto  dalla  lecitina,  non  lasciano  più  dubbio  intorno  alla 
esattezza  della  formula  di  costituzione  della  lecitina  data  dallo  Strecker. 

(x)  Strecker.  L»eòt'jr*%  Annalen,  cxlviii,  77. 

(2)  C.  Ulpiani.  Attività  ottica  della  lecitina.  Gazzetta  chim.  ital,  %x\\,  part.  11,  1901. 

(3)  R.  Willstabtthr  u.  K.  LUdkckk.  L.  c. 
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Le  prime  ricerche  intomo  alle  modificazioni  che  la  lecitina  iniet- 
tata sotto  la  cute  esercita  sul  ricambio  materiale  vennero  fatte  nell'Isti- 
tuto di  Clinica  medica  di  Torino  dal  Dott.  S&rono  (i),  il  quale  pre- 
parò la  lecitina  dal  tuorlo  d'ovo.  Per  quanto  si  riferisce  alla  influenza 
sul  ricambio  del  fosforo,  dalle  esperienze  del  Serono  risulta  che  la 
licitina  iniettata  sotto  la  cute  nei  cani  fa  aumentare  la  eliminazione 
dei  fosfati  dell'urina.  Ma  non  si  hanno  da  tali  esperimenti  dati  precisi 
sulla  misura  di  questa  maggiore  eliminazione  in  rapporto  al  fosforo 
iniettato.  Notevole  è  il  fatto  che  lo  stesso  autore  in  seguito  ad  inie- 
zioni di  lecitina  nell'uomo  (0,15-0,20  pro  die)  non  ha  trovato  sensibil- 
mente modificata  la  eliminazione  dei  fosfati  dell'urina,  come  appare  da 
queste  due  ricerche  : 


I.  prima  delle  iniezioni   .     .      .  g  2,79  P*0^ 

dopo  le  iniezioni     .     .     .     .  g  2,23  P*0^ 

II.  prima  delle  iniezioni    ...  g  1,26  P*0* 

dopo  le  iniezioni     ....  g  1,56  P*0^ 


media  di  24  ore 
media  di  24  ore 


A  risultati  analoghi  pervennero  in  seguito  altri  autori  iniettando 
la  lecitina  in  diversi  animali  e  in  varie  condizioni  sperimentali  normali 
e  patologiche.  Così  A.  Desgrez  e  A.  Zaky  (2)  nelle  cavie  di  controllo 
trovarono  una  eliminazione  di  acido  fosfòrico  di  g  0,14  per  kg  nelle 
24  ore,  nelle  cavie  iniettate  con  lecitina  (g  0,04-0,06  pro  die)  trova- 
rono soltanto  g  0,09.  In  due  giovani  cani  gli  stessi  autori  osservarono 
pure  una  minore  eliminazione  di  fosforo  coli' urina  sotto  l'influenza 
delle  iniezioni  di  olio  lecitinato  (cm^  2  di  olio  con  0,10  di  lecitina 
per  cm'  ogni  due  giorni).  Il  cagnetto  di  controllo  eliminava  0,130  di 
acido  fosforico,  mentre  il  cagnetto  iniettato  con  lecitina  ne  eliminava 
soltanto  0,043  per  kg  nelle  24  ore. 

Le  mie  esperienze  furono  eseguite  nei  cani  tenuti  nelle  solite  condizioni  di  diec». 
Feci  uso  di  lecitina  pura  Merck  o  di  lecitina  pura  Erba,  il  cui  contenuto  in  P'O^  venoe 
direttamente  determinato  in  ciascun  prodotto.  La  lecitina  da  iniettare  veniva  sciolta  in  al- 
cool alla  temperatura  di  35-40  C°.  La  quantità  iniettata  era  sempre  piuttosto  forte,  cioè, 
di  alcuni  grammi  allo  scopo  di  evitare  che  le  eventuali  variazioni  del  fosforo  nell'urina 
potessero  oscillare  nei  limiti  normali.  Le  iniezioni  furono  fatte  con  le  maggiori  cautele  e 
l'assorbimento  fu  nelle  esperienze  riferite  abbastanza  rapido  e  completo. 

Esperietiza   VL  -  Lecitina  MSRCK. 

Cane  del  peso  di  kg  6.  Solita  dieta  per  alcuni  giorni.  Si  raccoglie  pf)i  l'urina 
giornalmente. 

(i)  C.  Skrono.  Giorn.  della  R,  AccaJ,  di  Torino.  N.  6,  Giugno  1887. 

(2)  A.  Drsgrk/.  e  A.  Zaky.  Compt»  Rend,  de  la  Sociètè  de  Bioloj^ie,  Lii,  794,  1900.  —  Id.,  un, 
647,  T901. 
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Data 

22 

23 


24 

25 


Urioa 

di  24  oro 

in  era' 

456 
500 


260 


p«o» 

di  24  orr 

0467  5 


P»0' 

media 

giornaliera 

o,4S8 


Osservazioni 


Iniezione  sottocutanea  di  g  0,2 ^jJ  P>0^ 
sotto  forma  di  lecitina  sciolta  in  alcool 
(circa  g  3  di  lecitina). 


0,479     I 
0,548    i 


0,513 


Nelle  48  ore  dopo  l' iniezione  furono  eliminati  coll'urina,  oltre  la  quantità  media 
normale,  g  0,055  P*0*''  sopra  g  0,258  P*0^  iniettati  come  lecitina.  Vennero  dunque  trat- 
tenuti nell'organismo  g  0,203  P*0^,  cioè,  il  78,52  %  di  quello  iniettato.  L'urina  raccolta 
dopo  l' iniezione  e  nella  quale  vennero  dosati  i  fosfati,  venne  sottoposta  al  trattamento  per 
là  ricerca  del  fosforo  organico,  ma  non  si  riscontrarono  che  lievissime  tracce  di  fosforo  sotto 
tal«  forma. 

4S^rienza   VII.  -  Lecitina  Erba. 

Catte  del  peso  di  kg  5.  Dieta  solita. 


Osservazioni 


Data 

Urina 

di  34  ore 

in  cm* 

P*0' 
di  34  ore 

22 

480 

0.298 

23 

^7S 

0,318 

24 

3S^ 

0,290 

25 

370 

0,34" 

26 

500 

0.305 

Iniezione  di  g  0,445  P'O^  in  forma  di  lecitina 
ex  ovo  Erba  (circa  g  5  di  lecitina). 


In  questa  esperienMi^  nonostante  la  forte  quantità  di  lecitina  iniettata,  la  elimina- 
zione dei  fosfati  coITurina  Aon  aumentò  in  modo  notevole  nei  4  giorni  dopo  l' iniezione. 
Non  si  è  trovato  nell'urina  fosforo  organico  in  quantità  apprezzabile.  Quasi  tutto  il  fosforo 
xiato  per  iniezione  come  lecitina  fu  dunque  trattenuto  nell'organismo. 

Esperienza   Vili,  -  Lecitina  Erba. 

Cane  del  peso  di  kg  9,500.  Di«ta  solita  costante  per  4  giorni.  Quindi  l'animale  è 
posto  nell'apparecchio  per  la  raccolta  dell'urina  e  delle  feci. 


Urina 

di  tre  giorni 
ing 

Feci  secch 

P«0' 

totale 

P«0' 

^.0 

^^'^'^     di  48  ore      P*0«  di 
in  cm'          48  ore 

P«0'  di 
S  3 

Osservazioni 

29-30     600             1,920 

21 

0,055 

0.385 

1.83 

Iniezione   sottocu 

500 


1,260 


0,057 


0,445   P'O^    in    forma    di 
lecitina  Erba  (circa  g  5  di 
lecitina). 
0,513     1,90  — 


Questa  ricerca  è  in  accordo  colle  precedenti  riguardo  al  fosforo  elimin.ito  dopo  la 
iniezione  di  lecitina.  La  quantità  di  fosforo  nelle  feci  dopo  V  iniezione  non  ha  subito  un 
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notevole  cambiamento,  come  era  del  resto  da  attendersi  conoscendo,  come  ho  più  volte  ri- 
cordato, che  nei  cani  il  fosforo  non  viene  eliminato  colle  feci. 

Esperienza  IX.  —  Lecitina  Merck. 

Cane  del  peso  di  kg  9,500.  Solita  dieta  costante. 

TA              ..     «  T>.^*         Urea  Urea  Asoto         Azoto                                          .     . 

Data       di  48  ore  PO*          „,  ^  ^  ,  -               .  ^  1                           Osservaxioni 

/»                                   °/o.  *<»*a^®  00  totale 

in  cm 

19-20  760  I1I55  19*405  ii»255  10,975  6.355  Iniezione  sottocutanea  di  gram- 
mi 0,548  P*0^  in  forma  di  le- 
citina Merck  (circa  g  6  di  le- 
citina). 

21-22        740         1.162    20,571     15,222    11,875    8,687  — 

Anche  questa  esperienza  da  un  lato  conferma  le  precedenti  intorno  alla  elimina- 
zione del  fosforo  coll'urina  dopo  y  iniezione  di  lecitina,  dall'altro  dimostra  che  viene  no- 
tevolmente aumentata  l 'eliminazione  dell'urea  tanto  nel  per  mille,  come  in  totale,  nonché 
l'azoto  per  mille  e  totale. 

Da  queste  ricerche  risulta  che  il  fosforo  iniettato  sotto  forma  di 
lecitina  nel  tessuto  sottocutaneo  (cani)  viene,  come  se  è  dato  per  bocca, 
ritenuto  nell'organismo  ed  assimilato.  Ciò  è  tanto  più  notevole  in  quanto 
che,  come  si  è  veduto,  T acido  fosfoglicerico  iniettato  sotto  la  cute,  è 
completamente  eliminato  dall'organismo.  Inoltre  le  iniezioni  di  lecitina 
determinano  un  aumento  relativo  ed  assoluto  nella  eliminazione  dei  pro- 
dotti azotati  dell'urina  (urea  ed  azoto  totale). 

Sotto  il  punto  di  vista  della  utilità  in  terapia  delle  iniezioni  sot- 
tocutanee di  lecitina,  sarà  bene  tener  presente  che  la  dose  iniettabile 
nell'uomo  è  assai  piccola  (0,05-0,20  pro  die  di  lecitina)  e  che  quindi 
non  può  essere  introdotta  che  una  quantità  di  fosforo  pressoché  tra- 
scurabile rispetto  a  quella  giornalmente  necessaria  all'organismo.  D'altra 
parte  la  quantità  di  lecitina  che  viene  ingerita  con  gli  alimenti  vege- 
tali ed  animali  è  molto  elevata.  E  basti  ricordare  che  un  tuorlo  d'ovo 
del  peso  medio  di  g  16  contiene  circa  g   1,7   dù  lecitina   (I.    Kònig). 
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Riproduzione  e  traduzione  vietate. 

IX. 

SUL  «  SAPORE  METALLICO  y>, 
SULLA  SENSAZIONE  ASTRINGENTE  E  SUL  SAPORE  DEI  SALI. 

Ricerche  del  Dott.  Amedeo  Herlitzj^a,  libero  docente  e  assistente. 
(Da/  Laboratorio  di  Fisiologia  di  Torino^  diretto  dal  Prof.  A»  Mosso) 

E  generalmente  noto,  che,  introducendo  nella  bocca  una  soluzione 
di  solfato  di  rame,  di  nitrato  d'argento,  di  bicloruro  di  mercurio,  o  di 
alcuni  altri  sali  di  metalli  pesanti,  si  determina  una  sensazione  carat- 
teristica e  non  ben  definibile,  il  cosidetto  sapore  metallico. 

St>  ricerchiamo  nei  trattati  e  nella  letteratura  qualche  notizia  su  questa  sensazione 
e  sulla  sua  analisi,  vediamo,  che  da  v.  Vintschgau  in  poi  si  è  andata  formando  una 
tradizione  sul  sapore  metallico,  tradizione  che  considera  quest'ultimo,  come  il  risultato 
di  fusione  di  più  sa|X>ri  fondamentali  e  di  sensazioni  tattili,  senza  che  però  esista  un 
solo  lavoro  sperimentale,  che  giustifichi  questa  opinione.  Von  Vintschgau  nella  sua 
Physiologie  des  Geschmacksìnnes  nel  trattato  di  Hermann  (i)  dedica  all'argomento  solo 
poche  righe.  Dopo  aver  detto,  che  la  sensazione  alcalina  non  è  una  sensazione  semplice, 
scrive  :  e  Ebenso  ist  das  Metallische  eine  Empfìndung,  die  ungemein  schwer  zu  ana- 
lysieren  ist.  AufFallen  muss  jedoch,  dass  dieselbe  so  haufìg  bei  der  elektrischcn  Reizung 
der  Zunge  zustande  kommt  ». 

Nei  trattati  più  recenti  troviamo  più  nettamente  espressa  l'opinione,  che  il  sapore 
metallico  sia  una  sensazione  mista  con  elementi  gustativi.  Cosi  nelTarticolo  Geschmack 
di  ZWAARDEMAKER,  negli  Ergebniss<i  dar  Physiologie  (2)  è  detto  :  «  Alkalischer  und 
metallischer  Geschmack  sind  Mischempfindungcn  ;  verdilnnte  Kalilaugc  z.  B.  schmeckt 
ekelhaft,  brennend  und  siiss,  und  die  Metallgeschmàcke  bestehen  aus  einer  Mischung  von 
Gefuhissensationen  mit  einer  oder  mehreren  der  gewòhnlichen  GeschmacksempBndungen 
in   wechselnder  StArke,  sind  also  keine  selbststàndige  Geschmacksarten  », 

Analogamente  nel  trattato  di  Fisiologia  dell'Uomo  di  Litciani  (3)  leggiamo  tra 
altro  :  "  Anche  le  ricerche  del  KiESOW  e  IIoBER  inducono  a  ritenere,  che  il  sapore 
alcalino  e  il  metallico,  dipendano  dall'associazione  di  più  sapori  elementari  ;  che  nel 
metallico  entrino  come  componenti   l'acido  e  il  dolce  ». 

Più  propenso  a  ritenere  il  sapore  metallico  come  una  sensazione  semplice  i'  il 
WuNiyr  (4). 

Il  Nagel  (5)  poi  si  esprime  in  proposito  come  segue  ;  «  Unentschieden  ist  es 
zurzeit  noch»  ob  das  Laugenhafte  (Alkalisches)  und  das  ^[etallische  besondere  Geschmacks- 
qualitàten  darstellen.  Beide  sind  allerdings  von  den  obengenannten  Quali taten  {salato^ 
ticlce,  acido,  amaro)  leicht  zu  unterscheiden,  und  beruhen  sicher  wenigstens  teilweis^ 
auf  Reizung  des  Geschmacksinnes.  Unsi  :her  bleibt  aber    zunàchsc,    ob    das   MetallLschc 

(i)  Bd.  Ili,  Th.  II,  194.  Leipzig.  Vagel  18H0. 

12)  "♦  709»  i903« 

(3)  Voi.  Il,  part.  II,  Z48.  Milano  1907. 

(4)  GrundzUge  der  Physiolog.  Psychologic,  11,  439.  Leipzig  i?<Q3.  II  Auflage. 

(5)  Nagel*s  Handbnch.  der  Pbysiol.  des  Men^chcn.  iii,  639.  Brauns»  hwrig  1904. 

16 


Digitized  by  LjOOQ  16 


21 8  Amedeo  Heriitzka 

und  Lauj^ige  nicht  Mischeinpfìndungen  sind  ».  Più  sotto  lo  stesso  autore  ammette  come 
certo»  che  nel  sapore  metallico  sieno  contenuti  anche  Tacido  e  il  dolce  e  inoltre  sen- 
sazioni estranee  al  gusto,  come  l'astringente.  Importante  è  Tosservazione,  che  sostanze 
metalliche  determinano  anche  sensazioni  olfattive,  sebbene  —  secondo  l'autore  —  questo 
non  valga  per  i  sali  puri  dei  metalli  pesanti.  Questi  odori  metallici  però  sarebbero  di- 
versi dall'uno  all'altro  metallo.  Se  il  KiESOW  (i)  ha  dimostrato  che  il  sapoie  alcalino 
risulta  dalla  mescolanza  del  dolce  e  del  salato,  nessuna  ricerca  fu  fatta  per  stibilire  la 
natura  del  sapore  metallico  (*). 

Mi  parve  perciò  opportuno  sottoporre  ad  una  analisi  questa  sen- 
sazione ed  associarvi  lo  studio  della  sensazione  astringente,  sulla  quale 
pure  nulla  si  trova  nella  letteratura,  e  che  generalmente  è  stata  con- 
siderata come  un  elemento  del  sapore  metallico. 

I  problemi  che  in  questa  analisi  mi  sono  proposto  sono  i  seguenti  : 

i^  Il  gusto  metallico  è  una  qualità  gustativa  a  sé  o  è  la  resul- 
tante di  un  miscuglio  di  varie  qualità  gustative,  sia  tra  di  loro,  sia  con 
altre  specie  di  sensazioni  ? 

20  Che  rapporto  esiste  tra  sapore  metallico  e  sensazione  astrin- 
gente ? 

3«  Quali  sali  determinano  il  sapore  metallico  ? 

4^'  È  il  sapore  metallico  determinato  dalla  molècola  non  disso- 
ciata, da  ioni  liberi,  o  da  ioni  complessi,  che  si  formano  per  idrolisi 
dei  sali  di  basi  deboli  ? 

5"  Quali  sono  le  cause  che  determinano  la  sensazione  astrin- 
gente ? 

Poiché  in  questo  studio  ebbi  campo  di  assaggiare  un  grande  nu- 
mero di  sali,  ho  esaminato  anche  quale  é  il  sapore  proprio  dei  cationi. 
Le  ricerche  furono  fatte  su  me  stesso  e  poi  ripetute  per  controllo 
su  alcuni  colleghi    e   su    allievi    del    Laboratorio,  che  cortesemente  si 
prestarono. 

I  e  IL 

Air  inizio  delle  presenti  ricerche  parve  a  me  la  via  migliore,  per 
arrivare  alla  risoluzione  del  primo  quesito,  quella  di  indagare  col  me- 
todo di  Oehrwall,  se  esistessero  papille  specifiche  per  il  sapore  me- 

^i)  W.  Wi'ndt's.  Philos.  Studieu,  12,  196. 

(*)  Dopo  che  ebbi  inviato  all'  «-  Archivio  >  il  manoscritto  di  qacsto  lavoro  ebbi  dalla  cortesia  del 
prof.  V.  Frey  comanicazione  di  una  sna  breve  nota  (Verh.  Deutsch.  Natarforscher  and  Aente.  Kassel 
X903.  2  Teil  2  HHlfte.  S.  409)  che  mi  era  sfuggita  e  in  cui  l'A.  dopo  aver  detto  che  V alcalino  è  una 
sensazione  mista  contenente  una  componente  olfattiva  conclode  :  «  Ganz  analog  gesta Itcn  sich  die  Kr- 
scheinungen  bei  Metallsalzlosungen.  Die  Mischempfindungen,  die  bei  ihrer  KinfUhmng  in  die  Mundhòhle 
t-ntstehcn,  cntbehren  des  spezifisrh  mctallischen  Charakters,  wenn  bei  deoi  Versuch  die  Nasenhohir 
gcRchlossen  blcibt.  »  Da  ciò  risulta  che  il  v.  Frey  considera  il  sapore  metallico  come  una  sensazio-o 
mista  con  una  componente  olfattiva. 
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tallico  o  se  fosse  necessario  stimolare  contemporaneamente  più  papille 
di  natura  gustativa  diversa,  per  determinare  la  sensazione  metallica. 
Prima  di  procedere  però  a  tale  analisi  minuta,  volli,  per  orientarmi, 
determinare,  se  le  varie  regioni  della  lingua  presentassero  una  sensi- 
bilità diversa  rispetto  al  sapore  metallico. 

A  questo  scopo  io  applicava  la  soluzione  avente  sapore  metallico  con  un  grosso 
pennello,  lungo  circa  2  cin,  sulla  punta,  sul  fondo  dei  bordi  e  sulla  base  della  lingua 
protesa,  mentre  il  naso  era  chiuso  da  due  dita. 

Dai  primi  sperimenti  però,  fatti  con  soluzioni  certamente  determinanti  sapore  me- 
tallico, mi  conrinsi,  che  in  questo  modo  non  si  otteneva  alcuna  sensazione  metallica. 
Solo  dopo  aver  ritirata  e  sciacquata  la  lingua  e  dopo  aver  riaperto  il  naso,  il  sapore 
metallico  compariva  in  tutta  la  sua  intensità.  Ciò  mi  mise  naturalmente  sull'avviso, 
che  nella  formazione  del  sapore  metallico  c'entra  un  fattore  olfattivo.  Ripetuto  l'espe- 
rimento con  varie  soluzioni  di  diversi  sali,  tutti  determinanti  il  sapore  metallico,  si 
ebbero  sempre  gli  stessi  resultati.  Se  poi,  quando  il  sa{X>re  metallico  è  intenso,  si  chiude 
il  naso,  esso  scompare  immediatamente,  per  ritornare  appena  le  narici  diventano  pervie. 
Il  sapore  metallico  si  manifesta  con  particolare  intensità  nella  espirazione  forzata  fatta 
per  il  naso,  soprattutto  dopo  un  movimento  di  deglutizione.  Se  si  deglutisce  a  narici 
chiuse  e  subito  dopo,  aprendo  le  narici,  si  fa  una  espirazione  forzata  attraverso  queste 
ultime,  si  riesce  a  localizzare  nettamente  la  sensazione  metallica,  non  nella  bocca,  nin 
nel  naso  stesso. 

Se  da  quanto  ho  esposto  risulta  chiaramente,  che  nella  sensazione 
metallica  entra,  come  elemento  indispensabile,  una  sensazione  olfattiva, 
non  è  ancora  stabilito,  se  altre  sensazioni  diverse,  gustative  o  tattili, 
sieno  del  pari  indispensabili  per  determinare  questa  sensazione.  Dob- 
biamo dunque  indagare,  se  il  cosidetto  sapore  metallico  è  una  sensa- 
zione olfattiva  pura  o  una  sensazione  mista. 

Una  delle  sensazioni,  che  più  comunemente  si  considerano  come 
partecipanti  al  cosidetto  sapore  metallico,  è  quella  astringente.  Perciò 
esamineremo  anzitutto  quale  rapporto  passi  tra  queste  due  sensazioni. 

Da  quanto  andrò  notando  nella  parte  terza  si  vedrà,  che,  mentre 
i  sali  determinanti  il  gusto  metallico  sono  relativamente  pochi,  molti 
sono  invece  quelli,  che  determinano  la  sensazione  astringente;  inoltre 
vedremo,  che  i  primi  danno  tutti  anche  la  sensazione  astringente.  Questa 
circostanza  sembra  adatta  a  sostenere  Topinione  comune  su  esposta,  ma 
d'altro  canto  altri  fatti  le  si  oppongono.  Dopo  T  introduzione  in  bocca 
di  una  soluzione  di  solfato  di  rame,  di  nitrato  d'argento  e  di  alcuni  altri 
sali,  la  sensazione  astringente  scompare  —  anche  se  la  soluzione  è  molto 
concentrata  —  in  capo  ad  alcuni  minuti,  o  al  più  in  poco  più  di  un'ora. 
Il  sapore  metallico  invece  può  permanere  per  un  tempo  lunghissimo, 
perfino  oltre  le  24  ore.  D'altra  parte  si  può  determinare  la  sensazione 
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metallica  con  soluzioni  estremamente  diluite,  che  non  danno  la  minima 
sensazione  astringente.  Cosi  vedremo  nella  parte  quarta,  che  una  solu- 
zione ventimillesimo  normale  di  solfato  di  rame  dà  la  sensazione  metal- 
lica, mentre  non  dà  affatto  quella  astringente. 

Per  quello  che  riguarda  la  partecipazione  delle  sensazioni  gusta- 
tive al  sapore  metallico,  si  può  subito  escludere,  che  questo  sia  la  re- 
sultante di  due  determinati  sapori  fondamentali,  p.  es.  dell'acido  e  del 
dolce,  perchè  sali  con  sapore  metallico  evidente  possiedono  sapori  fon- 
damentali diversi.  Così  —  come  vedremo  nella  parte  terza  —  il  nitrato 
d'argento  è  solo  amaro,  il  solfato  di  rame  è  dolce  e  amaro,  il  triclo- 
ruro  di  tallio  è  salato  e  amaro.  E  bensì  vero  che  alcuni  sali  -  ma 
non  tutti  —  i  quali  determinano  il  sapore  metallico  hanno  anche  sa- 
pore acido.  Ciò  dipende  dalla  idrolisi,  a  cui  soggiace  gran  parte  di  tali 
sali,  perchè  formati  di  basi  deboli,  idrolisi  per  la  quale  si  forma  un  certo 
numero  di  idrogenioni  liberi,  che  —  come  hanno  dimostrato  il  Richards 
e  il  Kahlenberg  (i)  —  determinano  il  sapore  acido.  Questa  idrolisi 
però  non  è  propria  a  tutti  i  sali,  che  danno  sapore  metallico  ;  cosi  il 
nitrato  d'argento  è  poco  o  punto  idrolizzato,  e  per  conseguenza  questo 
sale  non  ha  sapore  acido. 

Le  determinazioni,  che  riferirò  più  sotto  e  alle  quali  ho  già  ac- 
cennato, della  concentrazione  limite  necessaria  per  produrre  il  sapore 
metallico,  hanno  dimostrato,  che  queste  non  presentano  nessuno  dei 
sapori  fondamentali.  Si  aggiunga  inoltre,  che,  come  la  sensazione  astrin- 
gente, anche  i  sapori  fondamentali,  scompaiono  molto  tempo  prima  del 
cosidetto  sapore  metallico.  La  distinzione  dei  sapori  fondamentali  da 
quello  metallico  riesce  facilissima,  perchè  quest'ultimo  si  elimina  com- 
pletamente con  la  chiusura  delle  narici  e  non  distrae  più  l'attenzione 
dai  sapori  fondamentali.  Un  altro  esperimento  ancora  conferma  l' indi- 
pendenza del  cosidetto  sapore  metallico  dalle  sensazioni  gustative,  men- 
tre ne  dimostra  ancora  una  volta  la  natura  olfattiva. 

Se  si  applica  con  un  pennello  una  soluzione  dì  nitrato  d'argento  al  5  per  mille 
circa  sulla  mucosa  della  faccia  interna  del  labbro  inferiore  rovesciato  e  poi,  prima  di 
rimettere  questo  nella  posizione  normale,  si  lava  il  medesimo  con  un  getto  abbondante 
e  prolungato  di  acqua  sotto  pressione,  si  avrà  nondimeno  un' intensa  sensazione  metal- 
lica, che  si  conserva  per  alcune  ore.  Un'altra  osservazione  che  ho  potuto  fare,  si  è,  che 
una  seconda  persona,  odorando  —  anche  dopo  due  ore  dalPapplicazione  —  la  mucosa 
sulla  quale  era  stata  fatta  la  pennellazione,  sente  distintamente  il  sapore  metallico. 
L'esperimento  è  stato  fatto  naturalmente  facendo  odorare  la  mucosa  da  persona  affatto 
ignara  dell'esperimento  che  si  tentava. 

(i)  Citazione  bibliografica,  vedi  sotto. 
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È  notevole  il  fatto  che  il  nitrato  d'argento  applicato  sulla  mucosa  determina  una 
sensazione  olfattiva,  mentre  la  soluzione  stessa  direttamente  fiutata  sembra  essere  ino- 
dora. Si  potrebbe  pensare,  che  tale  odore  sia  dovuto  a  sostanze  formantisi  per  azione 
della  soluzione  salina  sulla  saliva,  ma  esperimenti  fatti,  trattando  in  vitro  la  saliva  con 
nitrato  d'argento,  hanno  dimostrato,  che  in  tal  guisa  non  si  determina  alcun  odore.  Io 
aveva  anche  pensato,  che  il  cosidetto  sapore  metallico  potesse  dipendere  dalla  forma- 
zione del  precipitato  che  i  sali  dei  metalli  pesanti  determinano  con  l'albumina.  Ma  se 
si  tratta  una  soluzione  di  ovoalbumina  con  una  soluzione  p.  es.  di  solfato  di  rame  e 
si  lava  il  precipitato  ottenuto,  questo  è  inodoro.  Anche  introducendolo  direttamente 
nelle  narici  non  si  ottiene  l'odore  caratteristico  detto  «  sapore  metallico  >.  Se  si  in> 
troduce  invece  il  precipitato  in  bocca,  la  sensazione  metallica  compare,  ma  solo  dopo 
qualche  tempo,  probabilmente  dopo  che  una  parte  del  precipitato  si  è  trasformato  a  con- 
tatto della  saliva  e  della  mucosa  orale. 

La  soluzione  dei  sali,  che  determinano  la  sensazione  metallica,  non 
la  provocano  se  si  applicano  entro  alle  narici,  nella  loro  porzione  an- 
teriore. Fanno  eccezione  i  sali  ferrosi,  i  quali  provocano  l'odore  me- 
tallico, quando  sieno  semplicemente  fiutati,  anche  in  forma  indisciolta. 
Non  sono  però  riescito  a  determinare,  se,  applicando  le  soluzioni  sulla 
parte  alta  della  Schneideriana,  si  abbia  la  sensazione  metallica,  perchè 
ogni  volta,  che  ho  tentato  questo  sperimento,  ho  provocati  dolori  in- 
tensissimi, che  impedivano  l'osservazione  attenta.  Sono  però  propenso 
a  ritenere,  che  in  tal  guisa  non  si  abbia  la  sensazione  metallica,  perchè 
-  data  la  sua  lunga  persistenza  —  questa  si  sarebbe  dovuta  osservare 
dopo  la  scomparsa  del  dolore.  Questa  prima  serie  di  sperimenti  dimo- 
stra, che,  quella  sensazione,  che  è  nota  sotto  il  nome  di  sapore  metal- 
lico, è  una  sensazione  nettamente  olfattiva,  che  nulla  ha  di  comune  con 
la  sensazione  astringente,  ed  in  cui  non  entra  alcun  elemento  gustativo. 
Questo  odore  è  determinato  dall'applicazione  di  alcuni  sali  sulla  mucosa 
orale  e  solo  in  pochi  casi  è  proprio  del  sale  stesso. 

Qui  va  però  ancora  notato,  che  forse  in  particolari  condizioni  si 
può  dimostrare  per  vari  sali  determinanti  la  sensazione  metallica,  un 
odore  proprio.  Così  almeno  avviene  per  il  solfato  di  rame. 

Se  si  bagna  con  una  soluzione  di  questo  sale  le  pareti  di  una  pipetta  grossa  p.  es. 
di  100  cm'  che  termini  alle  due  estremiti  con  due  tubi  stretti  e  lunghi  e  si  aspira  l'aria 
eoa  la  bocca  attraverso  uno  di  questi  tubi,  emettendola  poi  per  il  naso,  si  ha  la  sen- 
sazione metallica  netta. 

La  sensazione  deve  perciò  esser  detta  «  odore  metallico  »  e  il 
nome  di  sapore  metallico  va  abbandonato. 
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III. 


Questa  serie  di  ricerche  fu  eseguita  per  stabilire  se  esiste  un 
rapporto  tra  la  posizione  dei  singoli  elementi  nel  sistema  periodico  e 
Todore  metallico.  Un  rapporto  tra  la  posizione  nel  sistema  periodico  e 
il  sapore  era  già  stato  riconosciuto  da  Haycraft  (i);  egli  aveva  con- 
statato, che  i  cloruri  del  primo  gruppo  hanno  tutti  un  sapore  amaro 
mentre  i  solfati  hanno  un  gusto  salso  amaro;  i  cloruri  del  secondo 
gruppo  hanno  pure  un  sapore  salso  amaro.  Nelle  ricerche,  che  ora 
andrò  esponendo,  io  ho  portata  V  attenzione  non  tanto  sul  sapore  delle 
soluzioni,  quanto  sull'odore  metallico,  e  perciò  spesso,  quando  questo 
era  evidente  in  soluzioni  molto  diluite,  non  assaggiai  più  soluzioni  mag- 
giormente concentrate,  per  analizzarne  i  sapori.  Ciò  non  di  meno  ho 
potuto  fare  rispetto  ai  sapori  molte  osservazioni,  che  riferisco  più  sotto. 

Io  ho  esaminate  soluzioni  di  varia  concentrazione,  preferendo  quelle 
più  diluite,  ma  confrontando  queste  con  altre  più  concentrate.  Ho  sot- 
toposto all'esame  tutti  quei  metalli,  i  cui  sali  ho  potuto  procurarmi, 
assaggiando  generalmente  almeno  due  sali  diversi  dello  stesso  metallo. 
Dei  metalli  che  presentano  diverse  specie  di  ioni,  ho  spesso  esaminati  i 
sali  corrispondenti  ai  vari  ioni. 

L'esame  era  fatto  portando  la  soluzione  con  un  pennello  di  vaio  lungo  2  cm,  largo  i. 
successivamente  sulle  varie  regioni  della  lingua  protesa,  a  naso  chiuso.  Le  parti  della 
lingua  studiate  erano  la  punta,  il  fondo  dei  margini  e  la  regione  delle  papille  circuni- 
vallate  e  foliate.  Dopo  ogni  prova  le  narici  venivano  aperte  e  la  lingua  veniva  abbon- 
dantemente sciacquata. 

I  resultati  ottenuti  sono  raccolti  nelle  tabelle  che  seguono.  In  esse  il  peso  atomico 
del  metallo  è  quello  stabilito  dalla  Commissione  internazionale  per  il  1907.  La  divi- 
sione in  gruppi  è  fatta  secondo  lo  schema  ultimo  proposto  ^9,  Mendeleyeff.  Natu- 
ralmente del  gruppo  o  non  si  troverà  cenno  nelle  tabelle.  Del  primo  gruppo  ho  trascu- 
rato oltre  ali*  idrogeno,  il  litio,  il  sodio  e  il  potassio,  perchè  notoriamente  privi  di  odore 
metallico  ;  ciò  non  ostante  ho  avuto  occasione  di  esaminare  soluzioni  di  sali  di  sodio  e 
di  potassio,  studiando  gli  anioni  formati  da  altri  elementi.  Il  cesio  e  il  rubidio  danno 
composti  nelle  cui  soluzioni  essi  si  trovano  come  ioni  monovalenti.  Come  tali  essi  fu- 
rono qui  esaminati.  Le  combinazioni  alogeniche  in  cui  i  metalli  sono  iri-o  pentava- 
lenti  sono  difficilmente  solubili  e  non  furono  perciò  assaggiate.  Del  rame  esaminai  solo 
composti  del  cupriione  (bivalente),  perchè  quelli  del  cuproione  (monovalente)  non  si  pos- 
sono avere  in  soluzione  allo  stato  puro.  L'argento  fu  studiato  in  due  sali  che  contengono 
l'unico  ione  monovalente.  L'oro  dà  un  ione  monovalente  e  uno  trivalente  ;  i  sali  del 
primo  sono  insolubili  e  perciò  non  potei  esaminarli.  I  sali  dell'oro  trivalente  poi  con- 
tengono sempre  oltre  il  ione  elementare,  anche  ioni  complessi  in  proporzioni  non  lien 
definite.  Questo  è  il  caso  per  il  tricloruro  d'oro  che  io  esaminai  e  che  contiene  anche 
il   ione  AUOCI3". 

(i)  Proreeding  of  the  Royal  Society  of  Edinburgh  1886, 
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Del  secondo  gruppo  lasciai  du  parte  solo  il  berillio,  perchè  molto  studiato  dal  punto 
di  vista  del  sapore,  e  il  radio.  Del  mercurio  esaminai  i  sali  dei  due  ioni  mono-  e  biva- 
lente, di  tutti  gli  altri  elementi  quelli  delTunico  ione  bivalente. 

Tra  gli  elementi  del  terzo  gruppo  oltre  all'alluminio  esaminai  l'ittrio  e  il  lantanio 
nei  loro  ioni  elementari  trivalenti.  Del  tallio  studiai  il  talloione  monovalente  ed  il 
talliione  trivalente,  di  cui,  come  è  noto,  il  primo  si  accosta  ai  metalli  alcalini,  mentre 
il  secondo  ha  tutti  i  caratteri  dei  metalli  pesanti  e  si  comporta  specialmente  in  modo 
analogo  all'oro  trivalente  :  come  questo  esso  presenta  una  grande  tendenza  alla  forma- 
zione di  ioni  complessi,  ma  nella  soluzione  del  cloruro  —  che  io  ho  usato  —  si  trova 
ancora  una  certa  quantità  di  talliione  elementare. 

Del  quarto  gruppo  ho  studiato  il  titanio,  lo  zirconio,  lo  stagno,  il  cerio,  il  piombo 
ed  il  torio  :  il  titanio  nel  composto  del  metallo  tetravalente,  tetracloruro  di  titanio,  lo 
stagno  sotto  forma  di  cloruro  stannoso,  in  cui  esiste  il  ione  bivalente,  oltre  a  ioni  com- 
plessi, lo  zirconio  come  ione  tetravalente  nel  nitrato  di  zirconio,  oltre  all'ossicloruro  di 
zirconio.  Del  torio  assaggiai  il  nitrato  in  cui  si  trova  il  ione  elementare  tetravalente. 
Del  piombo  esaminai  due  sali,  il  nitrato  e  l'acetato,  in  cui  si  trova  il  ione  elementare 
bivalente,  mentre  non  esaminai  i  sali  degli  ioni  complessi  del  piombo;  nei  due  sali  citati, 
e  soprattutto  nel  nitrato,  gli  ioni  elementari  si  trovano  in  quantità  ancora  notevole.  Quanto 
al  cerio,  mi  occupai  solo  dei  composti  del  ceroione  trivalente  sotto  forma  di  cloruro  e  di 
lattato;  il  ceriione  tetravalente  è  poco  stabile  e  si  trasforma  perciò  facilmente  nel  ceroione. 

Del  quinto  gruppo  esaminai  il  vanadio  sotto  forma  di  tetracloruro  e  sotto  la  forma 
dcir  ione  composto  VO4"  nel  vanadato  sodico,  e  il  niobio  come  pentacloruro.  Questo  a 
contatto  dell'acqua  si  decompone  dando  luogo  alla  formazione  di  acido  niobico,  per  modo 
che  nella  soluzione  non  esiste  il   ione  elementare  del   metallo. 

Del  sesto  gruppo  presi  in  esame  anzitutto  il  tellurio,  saggiandone  il  bicloruro,  che 
si  comporta  come  un  cloruro  metallico;  inoltre  studiai  il  cromo,  il  molibdeno  e  l'uranio. 
Del  primo  saggiai  gli  ioni  elementari  bi- e  trivalenti  (Cr- e  Cr*")  e  quelli  complessi  dei 
cromati  (Cr04")  e  dei  bicromati  (CrjO^")»  È  però  da  avvertire,  che  nella  soluzione  dei  cro- 
mati si  forma  per  condensazione  anche  il  ione  Cr,^^"*  ^^^  molibdeno  ebbi  ad  esaminare 
anzitutto  l'anione  complesso  del  molibdato  ammonico  (Mo^Oj^)'')  e  la  soluzione  acida  del- 
l'acido molibdenico  sottoposta  a  riduzione  e  contenente  il  molibdeno  con  varie  valenze 
fino  alla  forma  di  ione  trivalente  (Mo***).  Inoltre  saggiai  il  cloruro  di  molibdeno  ridotto 
per  via  elettrica  contenente  il  ione  bivalente  (Mo**)  (*).  Dell'uranio  presi  in  considerazione 
l'uranioione  lU"")  tetravalente,  ed  il  catione  complesso  UOj"  bivalente. 

Del  settimo  gruppo  sottoposi  all'esame  il  manganese  sotto  forma  dello  ione  elemen- 
tare bivalente  (Mn"),  non  essendo  possibile  tenere  in  soluzione  quello  trivalente,  per  la 
forte  idrolisi  delle  sue  combinazioni.  Anche  del  manganese  studiai  due  sali,  il  cloruro  e 
l'acetato. 

Dell'ottavo  ed  ultimo  gruppo  esaminai  composti  di  tutti  gli  elementi  fatta  eccezione 
per  il  rodio  e  l'osmio.  Del  ferro  studiai  i  due  ioni  elementari  bi-  e  trivalente:  del  primo 
il  solfato  ed  il  lattato,  del  secondo  il  solfato.  Inoltre  esaminai  l'acetato  ferrico,  ottenuto 
trattando  il  solfato  con  acetato  sodico.  In  questa  soluzione  l'acetato  ferrico  non  è  disso- 
ciato e  quindi  sebbene  vi  sia  un  sale  del  ferro  trivalente,  questo  non  vi  si  trova  in  forma 
di  ione.  Del  cobalto  esaminai  il  solo  cloruro  contenente  il  ione  bivalente  elementare  Co" 
e  cosi  pure  del  nichelio  studiai  solo  composti  dello  ione  elementare  e  precisamente  il  clo- 
ruro e  l'acetato.   Il  rutenio  sotto  forma  di  tricloruro,  dà  molti   ioni  complessi,  non  ben 

(♦)  I^  solazione  di  questo  sale  mi  è  stata  gentilmente  favorita  dall'egregio  Dott.  Chii.ksotti, 
al  quale  esprimo  qui  i  miei  ringraziamenti. 
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defìniti,  come  avvienf  per  tutti  i  metalli  del  gruppo  del  platino.  Così  pure  il  palladio 
dà  molti  ioni  complessi,  di  cui  esaminai  il  ione  PdCl/'  nella  forma  del  cosidetto  clo- 
ruro di  palladio  (HjPdClg);  inoltre  esaminai  il  ione  elementare  Pd",  nel  nitrato  di  pal- 
ladio. Del  platino  presi  in  considerazione  il  tetracloruro,  che  oltre  a  piccolissime  quantitù 
dello  ione  elementare  Pf"  contiene  il  ione  complesso  PtCl^O",  appartenente  all'acido 
HjPtCl40,  che  si  forma  per  assunzione  degli  elementi  dell'acqua.  Per  ultimo  anche 
dell'iridio  si  hanno  in  soluzione  nel  cloruro,  che  esaminai,  molti  ioni  complessi.  Va  no- 
tato infine,  che  la  massima  parte  delle  soluzioni  dei  sali  dei  metalli  pesanti  soprattutto 
dei  trivalenti  contengono  oltre  gli  ioni  elementari  —  e  spesso  questi  si  trovano  in  pic- 
colissime proporzioni  -  -  anche  ioni  complessi,  anche  quando  non  li  ho  notati  nelle 
tabelle  a  pagg.  226-33. 

Ho  creduto  necessario  passare  qui  in  rivista  i  vari  ioni,  che  si  trovano  nelle  solu- 
zioni saggiate,  perchè,  ove  questi  non  si  tenessero  presenti,  non  sarebbe  possìbile  compren- 
dere il  significato  vero  dei  resultati  ottenuti  (*). 

Ho  già  avvertito,  che  l' indagine  dei  sapori  fondamentali  dei  singoli 
sali  non  era  l'obbiettivo  di  queste  ricerche.  Ciò  non  di  meno  il  note- 
vole materiale  esaminato  (le  mie  ricerche  abbracciano  70  sali)  permette 
di  stabilire  alcuni  fatti  anche  su  questo  proposito.  Per  dare  però  a  que- 
sti  ultimi  il   loro  significato  vero,  occorre  qualche  avvertenza   ancora. 

Il  sapore  acido  si  ha  sempre  e  solo  quando  si  sia  formato  un  acido 
libero  per  un  processo  di  idrolisi,  o  quando  la  solubilità  o  la  stabilità 
del  sale  richiede  l'aggiunta  di  un  acido  alla  soluzione.  Dalle  ricerche 
di  Kahlenberg  (i)  e  di  Richards  (2)  noi  sappiamo,  che  il  ione  idro- 
geno determina  sapore  acido:  le  presenti  ricerche  completano  questa 
nozione,  in  quanto  dimostrano,  che  nessun  altro  ione,  né  alcuna  mole- 
cola non  dissociata  dà  la  sensazione  acida.  Nel  confrontare  tra  di  loro 
i  sapori  dei  singoli  elementi,  appartenenti  allo  stesso  gruppo,  non  va 
dimenticato,  che  dalla  quarta  serie  in  poi  si  osserva  l'analogia,  non  fra 
tutti  gli  elementi  dello  stesso  gruppo,  ma  solo  tra  quelli  delle  serie 
pari  da  un  lato  e  tra  quelli  delle  serie  dispari  dall'altro.  Di  questo  fatto 
è  tenuto  conto  nelle  tabelle,  scrivendo  gli  elementi  analoghi  sulla  stessa 
linea  verticale.  Ma  sebbene  esista  tale  analogia  tra  gli  elementi,  pure 
essa  non  arriva  ad  una  identità  nel  comportamento  dei  singoli  elementi, 
e  noi  osserviamo  che  elementi  analoghi  non  presentano  sempre  gli  stessi 
ioni,  o  che  gli  ioni  di  eguale  valenza  di  detti  elementi  non  sono  egual- 
mente stabili.  Così  p.  es.  troviamo  nel  primo  gruppo  due  elementi  ana- 
loghi,  il  rame   e  l'argento,  di  cui  il  primo  è   soprattutto    stabile    allo 

(*)  NciU*  tabelle  seguenti  dove  non  è  indicata  la  concentrazione  sono  state  esaminate  vane  con- 
centraxioni  ;  la  colonna  «  precipitas:one  »  indica  se  la  soluzione  del  sale  dà  con  albumina  nn  precipitato 
irreversibile  alla  sola  diluizione  con  acqua. 

(i)  Bull,  of  the  University  of  Wisconsin  25  Se.  Series.  11,  1.  iC/o8  e  yournal  of  ^kvsic. 
Chem,  IV,  ^^  e  533,  1900. 

(2)  Amrr.  Chemical  Journal,  XX,   121.  1808, 
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stato  di  ione  bivalente,  mentre  il  secondo  non  si  trova  che  sotto  forma 
di   ione  monovalente. 

Dalle  ricerche  di  Hóber  e  KiESOw(i)  appare,  che  il  sapore  salato 
di  molti  sali  (p.  es.  tra  altro  dei  sali  alogenici  dei  metalli  alcalini)  di- 
pende dal) 'anione,  mentre  per  altri  sali  predomina  il  sapore  dei  cationi, 
mancando  in  tal  caso  il  sapore  salato;  il  sapore  dei  sali  si  compone 
additivamente  del  sapore  degli  ioni  e  forse  anehe  della  molecola  non 
dissociata.  Kiesow  dimostrò  inoltre  che  il  berillio  è  dolce. 

Un  primo  problema  da  indagare  si  è,  se  gli  ioni  analoghi  pre- 
sentino lo  stesso  sapore. 

Nel  primo  gruppo  il  cloruro  di  rubidio  e  quello  di  cesio  presen- 
tano oltre  al  sapore  salato,  che  va  attribuito  airanione,  anche  un  leg- 
gero sapore  amaro  ;  i  sali  organici  dei  due  metalli  sono  acidi  ed  hanno 
l'aroma  caratteristico  dei  rispettivi  acidi.  I  sali  di  rame  sono  dolci  e 
amari,  quelli  d'argento  amari.  Il  cloruro  d'oro  nella  soluzione  adope- 
rata è  insipido,  salvo  un  sapore  acido  sulla  punta  della  lingua.  In  con- 
clusione gli  ioni  monovalenti  dei  metalli  del  primo  gruppo  sono  amari, 
meno  fortemente  quelli  alcalini,  più  fortemente  quelli  dei  metalli  pe- 
santi ;  il  ione  bivalente  Cu-  è  inoltre  anche  dolce. 

Nel  secondo  gruppo  il  sapore  salato,  che  osserviamo  in  alcuni  sali, 
è  da  attribuirsi  ancora  all'anione.  Quanto  agli  altri  sapori  —  che  vanno 
attribuiti  ai  cationi  —  notiamo,  che  sono  amari  i  sali  del  magnesio  e 
degli  elementi  delle  serie  pari  (calcio,  stronzio  e  bario),  mentre  sono 
dolci,  più  o  meno  intensamente,  i  sali  degli  elementi  delle  serie  dispari 
(5  e  7,  zinco  e  cadmio).  Sul  mercurio  non  posso  dire  nulla  di  preciso, 
l>erchè  assaggiai  solo  soluzioni  diluite  :  certamente  però  nel  mercuro- 
ione  predomina  il  dolce  su  ogni  altro  sapore  e  nel  mercuriione  l'amaro. 

Nel  terzo  gruppo  l'alluminio,  T  ittrio  e  il  lantanio  (ambedue  delle 
serie  pari)  presentano  un  ione  dolce  ;  il  tallio,  che  appartiene  ad  una 
.serie  dispari,  nella  forma  di  talliione  trivalente,  è  amaro,  in  quella  di 
talloione  monovalente,  in  cui  si  avvicina  ai  metalli  del  primo  gruppo, 
e  soprattutto  a  quelli  alcalini,  lascia  predominare  il  sapore  dell'anione, 
percui  il  suo  solfato  appare  salato. 

Nel  quarto  gruppo  gli  ioni  tetravalenti  dello  zirconio  e  del  torio, 
quello  trivalente  del  cerio  e  quelli  bivalenti  dello  stagno  e  del  piombo 
sono  dolci  e  —  fuorché  il  piombo  e  lo  zirconio  —  anche  amari. 

Nel  quinto  gruppo  il  ione  tetravalente  del  vanadio  è  dolce,  mentre 
il  vanadato  sodico  è  salato  e  amaro.  In  questo  sale  dunque  il  sapore 
salato  dell'anione  VO/"  non   molto    intenso    permette    anche  —  come 

(1)  Zeitichrift  /.  pkyst'k,  Ckem,  xxvii,  6oi,  1898. 
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«B        '          Sapore 
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OSSERVAZIONI 
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PO        1         amaro 
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_ 
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si 

si 

si 

— 
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si 
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1 

si 

sì 

sì 

—                                      • 

1 

{            acido 

1 

si 

— 

— 

11  sapore  e  la  sensazione  astringente 
sono  identiche   a  quello  dell'acido     1 
cloridrico. 

1           acido 

1 

si 

— 

— 

Astringente  acido. 

acido 

si 



si 

— 

acido 

si 

— 

sì 

- 
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amaro  e  acido 

si 

si 

si 

Il  sapore  metallico  è  dapprima  quello     , 
comune,  si  modifica  poi  acquistando     > 
quasi  il  profumo  della  noce  di  cocco. 
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OSSERVAZIONI 

K 

dolce 

intenso 
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si 

Sapore  metallico  diverso  da  quello  del    jt 
rame,  argento,  ecc.,  «imi le  a  quello    1 
dei  sali  ferrosi.  Anche  la  persistenza    ' 
è  minore  che  per  il  rame.                    {< 
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1 

— 

— 
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si 
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si 
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— 

si 

L'astringente  compare   dopo  qualche    \ 
tempo,  così  anche  la  precipitazione    1 
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OSSERVAZIONI 


I  II  sapore  metallico  ^  diverso  da  quello 
di  rame,  argento,  ecc.  Il  sale  in  so- 
stanza ha  odore  analog^o  a  quello 
che  si  ha  assaggiando  la  soluzione. 


II  precipitato  si  ha  alcalizzando  leg- 
germente la  soluzione  ferrosa. 


Il  precipitato  si  ottiene  previa  ag- 
giunta al  sale  di  traccie  di  ammo- 
niaca, insufficienti  a  far  cambiare 
di  colore  il  ^alc  o  a  determinare 
un  precipitato.  Dà  paraestesia  per 
24  ore:  tutti  i  liquidi  appaiono  sa- 
lati. 


Forte  bruciore.  Con  aggiunta  di  car- 
bonato sodico  il  bruciore  passa,  ma 
non  la  sensazione  astringente;  una 
soluzione  al  0,5  "/^  neutralizzata  si 
comporta  nello  stesso  modo. 
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nel  solfato  di  sodio  —  il  predominio  del  sapore  amaro,  che  abbianlo 
veduto  esser  proprio  degli  elementi  del  primo  gruppo. 

Del  sesto  gruppo  il  cromoione  è  dolce  e  amaro,  il  cromiione  dolce 
soltanto.  Gli  anioni  complessi  del  cromo,  come  quello  del  molibdeno, 
permettono  il  predominio  dell'amaro,  che  —  trattandosi  di  sali  alca- 
lini —  va  attribuito  al  catione  potassio  in  un  caso,  ammonio  nell'altro. 
Degli  altri  cationi  del  sesto  gruppo  non  posso  dir  nulla  perchè  nelle 
soluzioni  esaminate  l'acido  era  cosi  intenso,  da  non  permettere  di  ri- 
conoscere se  si  avevano  anche  altri  sapori. 

Il  manganese  nella  forma  di  manganoione  è  amaro,  lasciando  però 
un  sapore  residuale  dolce. 

Infine  nell'ottavo  gruppo  il  ferroione  è  dolce  e  amaro,  il  ferriione 
amaro  soltanto;  il  nichelio  è  dolce,  il  cobalto  e  il  rutenio  sono  amari. 
Negli  altri  sali  esaminati  l'acido  soverchiava  troppo  ogni  altro  gusto, 
per  permettere  una  conclusione  sicura  su  questo. 

Raccogliamo  ora  in  uno  specchietto  le  osservazioni  fatte  finora, 
notando  per  ciascun  gruppo  i  sapori  più  evidenti,  riscontrati  per  gli 
ioni  elementari. 


(ìruppo 

Gruppo 

Gruppo 

Gruppo 

Gruppo 

Gruppo 

Gruppo 

Gruppo 

I 

II 

III 

IV 

V 

VI 

VII 

Vili 

Serie  pari 

amaro 

amaro 

dolce 

V—*  dolce 

1 
\ 

dolce 

o  dolce  e 

amaro 

ro  con  sa- 
pore resi- 
doale  dol- 
ce. 

Serie  dispari  .... 

amaro 

dolce 

TI—  amaro 

- 

- 

— 

- 

C'aai  speciali  .... 

Cu-  dolce 

Ilg-  dolce 

TI-    come 





Cr-  dolce 

—           Fé-    dolce 

e  amaro 

Hg"  amaro 

i    metalli 
alcalini 

e  amaro 
Cr- dolce 

]    e  amaro 
Fé—  amaro 
Ni-  dolce 
Co-  amaro  ■ 

\ \ 

Da  quanto  si  è  detto  e  come  risulta  dalla  tabella  precedente,  si 
deve  concludere,  che  i  cationi  sono  tutti  o  dolci  o  amari.  Il  rapporto 
che  esiste  tra  il  gusto  dei  sali  e  la  posizione  dei  metalli  nel  sistema  perio- 
dico —  come  è  espresso  da  Haycraft  (i)  —  va  modificato  fondamen- 
talmente, perchè  questo  autore  ha  considerato  il  sapore  della  molecola 
in  toto.  Ora  il  Richards  —  come  ho  ricordato  —  ha  dimostrato,  che 
il  sapore  acido  dipende  dall'  idrogenione  ;  Hóber  e  Kiesow  hanno  alla 
lor  volta  dimostrato,  che  il  gusto  salato  dipende  dall'anione.  Dalle  mie 

(I)  L.  e. 
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ricerche  —  che  indirettamente  confermano  i  resultati  degli  autori  ci- 
tati —  si  può  concludere,  che  i  cationi  sono  tutti  o  dolci  o  amari.  Il 
sapore  del  catione  sta  in  un  certo  rapporto  con  la  posizione  dell'ele- 
mento nel  sistema,  ma  in  tutti  i  gruppi  si  trovano  tanto  ioni  dolci, 
che  ioni  amari.  Questi  ultimi  predominano  soprattutto  nel  primo  gruppo 
ed  in  parte  nel  secondo;  nel  terzo  e  nel  quarto  vanno  prendendo  il 
sopravvento  gli  ioni  dolci.  Alcuni  ioni  hanno  contemporaneamente  sa- 
pore amaro  e  dolce,  altri  metalli  hanno  un  sapore  diverso  nei  vari  ioni, 
che  possono  formare  :  il  sapore  amaro  e  quello  dolce  sono  dunque  pro- 
prietà di  ioni  e  precisamente  di  cationi.  Quando  questi  cationi  si  tro- 
vano in  soluzione  insieme  ad  anioni  di  acidi  forti  o  di  media  .forza 
(p.  es.  col  cloroione  o  Tanione  dell'acido  solforico)  si  ha  anche  il  sa- 
pore salato  dell'anione.  In  presenza  del  cloroione,  quest'ultimo  prende 
il  predominio  assoluto,  in  modo  da  coprire  completamente  il  sapore  del 
catione,  quando  quest'ultimo  è  rappresentato  dai  metalli  alcalini  delle 
prime  serie  (p.  es.,  sodio  o  potassio);  quando  invece  il  metallo  alca- 
lino appartiene  alle  serie  più  elevate  (p.  es.,  cesio  o  rubidio),  anche  il 
sapore  amaro  di  questi  ioni  si  percepisce  oltre  al  salato  ;  il  sapore  del 
catione  riesce  ancora  più  evidente,  in  presenza  del  cloroione,  quando 
si  passi  al  secondo  gruppo  ed  a  quelli  superiori.  L'anione  dell'acido 
solforico  permette,  anche  con  i  metalli  alcalini  più  leggeri,  la  perce- 
zione del  sapore  del  catione.  In  presenza  degli  anioni  degli  acidi  de- 
boli, invece,  predomina  il  solo  sapore  del  catione,  anche  quando  esso 
appartenga  ad  un  elemento  alcalino  leggero  ;  così  noi  sentiamo  solo  il 
sapore  amaro  del  potassio  o  dell'ammonio  nel  bicromato  potassico  e  nel 
molibdato  ammonico. 

Si  potrebbe  forse  obbiettare,  che  i  sapori  riscontrati  sieno  dovuti 
alla  molecola  non  dissociata  :  ma  si  deve  considerare,  che,  ove  si  faccia 
astrazione  dell'acido,  che  indubbiamente  deriva  dell'  idrogenione  disso- 
ciato, i  vari  sali,  che  contengono  lo  stesso  ione,  hanno  lo  stesso  sapore. 
Cosi  i  sali  di  calcio,  quelli  di  stronzio,  di  zinco,  di  cadmio,  di  rame, 
d'argento,  d'alluminio,  d' ittrio,  di  lantanio,  ecc.  Di  più  quando  la  mo- 
lecola non  è  dissociata,  come  per  il  caso  dell'acetato  ferrico,  la  solu- 
zione è  insipida,  anche  se  è  molto  concentrata.  Infine  soluzioni  diluitis- 

sime  e  di  sali    neutri  —   e    ,  in  cui  tutte  le  molecole  si  possono 

50  100  ^ 

considerare  dissociate,  presentano  ancora  il  loro  sapore  evidente. 

Da  quanto  si  è  detto  e  da  quello  che  risulta  dalle  ricerche  degli 
autori  ricordati,  noi  possiamo  arrivare  alla  seguente  dottrina  sul  sa- 
pore degli  elettroliti  : 
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i<»  Il  sapore  dei  sali  è  dovuto  agli  ioni  liberi  e  non  alla  mole- 
cola non  dissociata,  o  a  questa  solo  in  minima  parte. 

20  II  sapore  acido  è  dovuto  all'  idrogenione  (Richards  ;  Ka- 
hlenberg),  quello  salato  all'anione  (Hòber  e  Kiesow),  quello  amaro 
e  dolce  al  catione  metallico. 

3«  Il  sapore  del  sale  risulta  dalla  gara  tra  il  sapore  dell*  anione 
e  quelli  del  catione  ;  a  seconda  della  maggior  intensità  dell'uno  o  degli 
altri  si  hanno  sali  che  presentano  solo  i  sapori  dei  cationi  o  degli 
anioni,  o  l'associazione  dei  due  ordini  di  sapori. 

4^  Il  sapore  degli  anioni  degli  acidi  forti,  e  soprattutto  quello 
del  cloroione,  maschera  facilmente  il  sapore  dei  cationi,  che  si  trovano 
in  soluzione. 

5"  Fra  i  cationi  sono  soprattutto  quelli  dei  metalli  alcalini  leg- 
geri, quelli  il  cui  sapore  è  più  facilmente  mascherato  dal  sapore  del- 
l'anione. 

Passiamo  ora  alla  sensazione  metallica.  Dalle  tabelle  resulta,  che 
tale  sensazione  è  determinata  dai  sali  seguenti  :  solfato  e  acetato  di 
rame,  nitrato  ed  acetato  d'argento,  cloruro  d'oro,  nel  primo  gruppo  : 
solfato  ed  acetato  di  zinco  e  quelli  di  cadmio,  nitrato  ed  acetato  mer- 
curico  e  quelli  mercurosi,  nel  secondo  gruppo  ;  il  cloruro  del  tallio 
trivalente  nel  terzo  gruppo.  Nel  quarto  gruppo  il  solo  cloruro  stannoso 
ha  odore  metallico,  che  è  proprio  anche  del  vanadio  tetravalente  (quinto 
gruppo),  mentre  nel  sesto  gruppo  il  solo  cloruro  del  molibdeno  bi- 
valente determina  questa  sensazione,  che  è  ancora  data  nell'ottavo 
gruppo  dal  lattato  e  solfato  ferroso,  dal  solfato  ferrico  e  in  modo  lie- 
vissimo dal  nitrato  di  palladio  e  dal  tetracloruro  di  platino.  Incerta  è 
la  sensazione  col  cloruro  di  iridio.  Da  ciò  resulta,  che  solo  una  pic- 
cola parte  dei  sali  esaminati  dà  la  sensazione  metallica,  e  che  questi 
appartengono  tutti  ai  metalli  pesanti  ;  d'altro  canto  però  solo  una  pic- 
cola parte  di  questi  ultimi  determinano  questa  sensazione.  Un  altro 
fatto  da  mettere  in  evidenza  si  è,  che  la  sensazione  metallica  è  data 
solo  da  quei  sali  in  cui  il  metallo  pesante  forma  un  ione  elementare; 
di  più  per  alcuni  metalli  si  osserva,  che  solo  quando  si  trovano  sotto 
forma  di  un  determinato  catione  hanno  odore  metallico,  mentre  non  lo 
presentano  quando  sono  sotto  forma  di  un  altro  catione  di  valenza  di- 
versa :  così  il  tallio  trivalente  ha  odore  metallico,  quello  monovalente  no 
e  il  molibdeno  bivalente,  a  differenza  del  molibdeno  nelle  sue  valenze 
superiori,  determina  pure  la  stessa  sensazione. 
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Analogamente  troviamo,  che  sali  diversi,  in  cui  lo  stesso  metallo 
assume  varie  valenze,  possono  avere  un  odore  metallico  qualitativa- 
mente diverso.  Ciò  si  osserva  assaggiando  il  solfato  ferrico  e  quello 
ferroso  :  mentre  il  primo  ha  un  odore  metallico,  che  ricorda  quello  del 
rame,  dell'argento,  ecc.,  il  secondo  dà  una  sensazione  diversa,  analoga 
a  quella  del  vanadio,  e  che  si  può  definire  come  il  sapore  (odore)  del- 
l'inchiostro. A  questo  proposito  va  notato,  che  il  cosidetto  sapore  me- 
tallico è  una  sensazione  qualitativamente  molto  varia  :  abbiamo  veduto, 
come  i  tipi  fondamentali  di  tale  sensazione  sieno  due,  che  chiamerò 
odore  ramico  e  odore  ferroso  ;  ma  questi  due  odori  presentano  un 
grande  numero  di  sfumature  ed  io  credo,  che  con  un  certo  esercizio 
si  possa  riesci  re  a  distinguere,  assaggiandoli,  i  sali  di  vari  metalli  Tuno 
dall'altro.  Di  più  il  cloruro  stannoso  dà  dopo  qualche  tempo  una  sen- 
sazione simile  al  profumo  della  noce  di  cocco,  ed  il  cloruro  di  tellurio 
—  sebbene  non  abbia  odore  metallico  —  determina  pure  una  sensa- 
zione olfattiva. 

In  conclusione  molti  sali  danno  una  sensazione  olfattiva;  alcuni 
di  questi  odori,  più  analoghi  —  ma  non  identici  —  tra  di  loro,  costi- 
tuiscono il  gruppo  degli  odori  metallici. 

Per  quello  che  riguarda  la  posizione  nel  sistema  periodico  di  quelli 
elementi,  ì  cui  sali  danno  la  sensazione  metallica,  noi  vediamo,  che  essi 
si  trovano  in  tutti  i  gruppi,  fatta  eccezione  del  settimo,  e  che  non  ap- 
partengono mai  alle  tre  prime  serie  orizzontali.  Nel  primo  e  nel  se- 
condo grupjx)  tutti  gli  elementi  analoghi,  e  precisamente  quelli  delle 
serie  dispari  danno  sali  con  odore  metallico.  Negli  altri  gruppi  solo 
qualche  elemento  isolato  presenta  l'odore  metallico,  ma  trattandosi  di 
elementi,  che  si  possono  trovare  sotto  forma  di  ioni  diversi,  è  difficile 
negare  l'analogia  dell'odore  per  gli  elementi  corrispondenti,  dopoché 
si  è  veduto,  come  l'elemento  possa,  nei  casi  di  valenza  diversa,  presen- 
tare o  meno  l'odore  metallico.  Occorrerebbe  perciò  Tesame  sistematico 
dei  vari  sali  in  cui  i  diversi  elementi  entrassero  sotto  l'aspetto  di  tutti 
gli  ioni  elementari  che  possono  formare.  A  giustificare  però  il  sospetto, 
che  nei  gruppi  superiori  non  esista  la  stretta  corrispondenza,  che  si 
ha  —  riguardo  all'odore  metallico  —  nei  due  primi  gruppi,  sta  il  fatto, 
che  i  sali,  in  cui  due  elementi  corrispondenti  dello  stesso  quarto  gruppo 
entrano  sotto  forma  bivalente,  cioè  i  sali  dello  stagno  e  del  piombo,  si 
comportano  diversamente  :  mentre  il  cloruro  stannoso  ha  odore  metal- 
lico, il  nitrato  e  l'acetato  di  piombo  non  lo  hanno.  Io  debbo  qui  an- 
cora aggiungere,  che  ho  assaggiato  le  soluzioni  colloidali,  ottenute  per 
via  elettrica,  di  argento,  oro,  platino,  bismuto  e  manganese.  La  solu- 
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zione  d'argento  è  amara  (*),  le  altre  insipide;  nessuna  però  dava  né  la 
sensazione  metallica,  né  quella  astringente. 

Raccolgo  in  uno  specchio  gli  ioni  i  quali,  a  quanto  ho  potuto 
constatare,  si  trovano  nei  sali  con  odore  metallico,  ma  non  escludo 
che  anche  altri  ioni,  da  me  non  esaminati,  possano  dover  venir  ag- 
giunti : 


I 

II 

III 

IV 

V 

VI 

VII 

VIII 

Cu" 

Zn- 

TI- 

Sn- 

V- 

Mo" 

~ 

Fé- 

Ag- 

Cd- 

— 

— 

— 

— 

— 

Fé- 

Au- 

Hg- 

— 

— 

.-. 

_ 

— 

(Pd") 

— 

Hg- 

— 

— 

— 

— 

— 

(Pt— ) 

Va  notato  infine  che  il  numero  dei  sali,  che  determinano  la  sen- 
sazione astringente,  é  molto  maggiore  di  quello  dei  salì  determinanti 
la  sensazione  metallica. 

IV. 

Quanto  abbiamo  veduto  sino  ad  ora,  se  da  un  lato  ci  dimostra, 
che  le  soluzioni  contenenti  determinati  ioni,  danno  la  sensazione  me- 
tallica, non  ci  dimostra  ancora,  se  questa  dipenda  dalla  molecola  non 
dissociata,  dall'  ione  dissociato,  o  dagli  ioni  complessi,  formatisi  per  un 
processo  d' idrolisi.  Quest'  ultima  ipotesi  potrebbe  a  prima  vista  sorri- 
dere, quando  si  pensi,  che  generalmente  l'odore  metallico  é  dato  da 
sali  di  metalli,  che  si  comportano  da  basi  deboli;  ma  il  fatto,  che  tra 
gli  altri  sali  anche  il  nitrato  d'argento,  che  é  poco  o  punto  idrolizzato, 
presenta  l'odore  metallico,  il  fatto,  che,  quando  nella  soluzione  non 
esistono  ioni  elementari  del  metallo,  l'odore  metallico  non  si  ha,  fanno 
ritenere,  che  questo  non  dipenda  dall' idrolosi.  Di  più,  se  l'idrolisi  de- 
terminasse l'odore  metallico,  questo  dovrebbe  aversi  maggiormente  con 
i  sali  degli  acidi  deboli,  anziché  con  quelli  degli  acidi  forti,  perché  i 
primi  sono  maggiormente  idrolizzati,  che  i  secondi.  Per  chiarire  se 
l'odore  metallico  é  dovuto  agli  ioni  elementari  liberi,  ho  cercato  di 
determinare  per  alcuni  sali  la  concentrazione  limite,  che  dà  la  sensa- 
zione metallica. 

A  questo  scopo,  tenendo  il  naso  chiuso,  versavo  in  bocca  5  cm^  delle  soluzioni  da 
esaminare,  che  agitavo  fino  a  che  avessero  acquistato  la  temperatura  della  bocca.  Sputata 
poi  la  soluzione,  espirava  ripetutamente  per  il  naso.  Le  soluzioni  venivano  saggiate  par- 
tendo dalle  concentrazioni  minori  e  salendo  a  quelle  maggiori  nell'ordine  seguente  : 

(*)  Il  sapore  amaro  ò  forse  dovuto  a  impurità. 
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n  n 

Da  a diminuendo    il    volume    di    acqua    di    ^000  ogni  rolla  ;  da 

50,000        10,000 

a    ,    diminuendo  di   looo  il  volume  di  acqua. 


10,000         1000 

Ecco  i  valori   limiti  trovati  per  alcuni  sali  : 

n 

Solfato  di  rame  ;  a  questa  concentrazione  non  si  hanno  ancora  le  reazioni 

20,000 

n  n 

chimiche  del  rame.  Acetato  di  rame  .  Nitrato  d^ argento ;  non  dà  la  reazione 

9000  °  25,000 

dell'argento.  Acetato  d^ argento ;  dà  la  reazione  dell'argento.  Cloruro  d^ oro . 

^  10,000  **  9000 

Nitrato  mercurico .  Acetato  mercurico  —    -    .  Solfato  ferroso .  Lattato  fer- 

10,000  10,000   "^   •'      50,000       "^ 


30,000 


Da  questi  numeri  si  vede  che  il  valore  limite  è  generalmente  più 
basso  per  i  sali  degli  acidi  forti,  che  non  per  quelli  degli  acidi  deboli, 
del  rame,  dell'argento  e  del  ferro,  mentre  i  secondi  sono  quelli  che  su- 
biscono un  maggior  processo  di  idrolisi.  Di  più  vediamo,  che  il  cloruro 
d'oro,  in  cui  si  ha  una  formazione  notevole  di  ioni  complessi,  ha  un 
valore  limite  molto  più  elevato,  che  i  sali  degli  acidi  forti  e  degli  altri 
metalli  citati.  Così  pure  il  nitrato  mercurico,  che  idrolizza  molto  forte- 
mente, ha  un  valore  limite  elevato.  Da  ciò  risulta,  che  Todore  metal- 
lico non  può  essere  dovuto  ai  prodotti  dell'idrolisi,  ma  che  anzi  questa 
fa  diminuire  l'odore  stesso.  Anzi  questi  valori  dimostrano,  che  non  è 
neppure  la  molecola  non  dissociata  quella  che  determina  la  sensazione 
metallica,  perchè  certamente  i  sali  neutri  nelle  concentrazioni  esaminate 
sono  completamente  dissociati.  Ciò  è  dimostrato  anche  da  un' altra  os- 
servazione. Se  a  una  soluzione  di  solfato  ferrico  si  aggiunge  acetato 
sodico  in  eccesso,  si  ottiene  un  liquido  bruno,  che  contiene  acetato 
ferrico  non  dissocialo.  Questo  acetato  ferrico  non  presenta  traccia  di 
odore  metallico. 

Io  non  ho  determinato  il  valore  limite  per  tutti  i  sali,  che  hanno 
l'odore  metallico,  perchè  per  la  massima  parte  dei  casi  non  conosciamo 
la  concentrazione  degli  ioni  liberi  in  esse,  e  quindi  i  valori  trovati  non 
avrebbero  permesso  di  arrivare  ad  alcuna  conclusione  circa  1*  intensità 
dell'odore  metallico  per  ciascun  ione,  né  si  sarebbe  potuto  constatare 
se  questo  odore  è  una  funzione  del  peso  atomico.  Si  può  però  affer- 
mare, che,  a  parte  ogni  misurazione,  il  peso  atomico,  fatta  eccezione 
per  i  due  primi  gruppi,  non  può  essere  in  uno  strettissimo  rapporto, 
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con  l'odore  metallico,  perchè  —  come  abbiamo  veduto  —  ioni  diversi 
dello  stesso  elemento,  e  quindi  dello  stesso  peso  atomico,  possono  0 
no  avere  odore  metallico.  Non  si  può  osservare  neppure  alcun  rap- 
porto tra  la  presenza  dell'odore  metallico  e  il  peso  equivalente  che 
varia  da   12.8  a  200. 

Da  quanto  abbiamo  osservato  in  questa  parte,  noi  possiamo  con- 
cludere che  l'odore  metallico  è  una  proprietà  degli  ioni  elementari 
dissociati. 


Per  determinare  la  natura  della  sensazione  astringente,  ho  voluto 
anzitutto  esaminare  su  quali  parti  della  mucosa  orale  si  debba  appli- 
care la  soluzione  astringente,  per  avere  la  sensazione  stessa.  A  questo 
scopo  —  per  eliminare  quanto  più  possibile  altre  qualità  di  sensazioni  — 
applicai  sulle  varie  parti  della  mucosa  una  soluzione  di  tannino,  imbe- 
vendone dei  pezzi  di  carta  bibula  e  lavando  poi  abbondantemente  la  mu- 
cosa con  acqua.  Le  parti  della  mucosa  studiate  furono,  oltre  alla  mucosa 
della  lingua,  quella  delle  guancie,  della  faccia  interna  delle  labbra, 
della  faccia  interna  ed  esterna  delle  gengive  e  del  palato  duro.  Inoltre 
applicai  la  soluzione  sui  denti.  Mentre  con  questo  ultimo  metodo  non 
si  ha  sensazione  astringente,  con  tutte  le  altre  applicazioni,  si  ha  —  in 
misura  maggiore  o  minore  —  la  sensazione  ben  netta  ed  evidente.  La 
sensazione  astringente  non  è  dunque  legata  affatto  con  l'organo  del 
gusto.  La  sensazione  astringente  a  differenza  di  quella  metallica  — 
si  ha  benissimo  anche  a  naso  chiuso  e  ciò  va  tenuto  presente  nelle 
ricerche  sull'odore  metallico,  che  molti,  se  non  sono  sufficientemente 
abituati  a  sentirlo,  confondono  con  l'astringente. 

Per  renderci  conto  della  natura  di  tale  sensazione,  sarà  opportuno 
di  osservare,  nelle  tabelle  riportate,  quali  sali  sono  astringenti. 

Nel  primo  e  nel  secondo  gruppo  sono  astringenti  i  sali,  che  pre- 
sentano l'odore  metallico;  nel  terzo  tutti  ad  eccezione  del  sale  talloso 
(che  si  comporta  anche  per  il  resto  come  un  metallo  alcalino);  nel  quarto 
gruppo  tutti  i  sali,  nel  quinto  il  tetracloruro  di  vanadio,  e  il  f)entacloruro 
di  niobio.  Nel  sesto  tutti  ad  eccezione  del  cromato  neutro  di  potassio 
e  del  bicloruro  di  tellurio  e  infine  nell'ottavo  gruppo  tutti,  fuorché  i 
sali  di  nichelio. 

Tra  questi  sali  abbiamo  un  certo  numero,  che  sono  fortemente  acidi 
e  questi  danno  una  sensazione  astringente,  simile  a  quella  data  da  un 
acido  forte  (p.  es.  dall'acido  cloridrico).  Questa  sensazione  astringente 
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è  qualitativamente  diversa  da  quella  data  p.  es.  dal  tannino  o  da  un 
sale  d'argento,  di  ferro,  di  piombo.  A  questo  gruppo  di  sali  apparten- 
gono tra  altri,  il  pentacloruro  di  niobio  e  il  tetracloruro  di  titanio.  I 
rimanenti  sali  danno  una  sensazione  astringente  diversa  e  tutti  —  fatta 
eccezione  per  il  solo  nitrato  di  cromo  —  danno  con  una  soluzione  di  albu- 
mina un  precipitato  insolubile  alla  sola  diluizione  con  acqua.  I  sali  in- 
vece, che  non  danno  la  sensazione  astringente,  determinano  la  preci- 
pitazione dell'albumina  solo  quando  si  trovino  in  concentrazione  elevata 
e  tali  precipitati  sono  solubili  diluendo  con  acqua  distillata. 

L' unico  caso  in  cui  si  abbia  una  sensazione  astringente,  senza 
la  presenza  di  un  acido  forte  libero,  e  senza  che  si  tratti  di  un  sale 
determinante  con  l'albumina,  un  precipitato  insolubile  è,  come  ho  detto, 
quello  del  nitrato  di  cromo.  In  questo  caso  la  sensazione  astringente 
è  affatto  particolare  ed  è  accompagnata  da  una  ipoestesia  di  lunga  du- 
rata, per  il  dolce  e  il  salato  e  meno  per  Tamaro. 

Da  questi  fatti  mi  pare  sia  lecito  indurre,  che  la  sensazione  astrin- 
gente è  dovuta  ad  una  lesione  delle  terminazioni  nervose  tattili  della 
mucosa  orale,  lesione  dovuta  o  alla  azione  degli  idrogenioni  sul  proto- 
plasma, o  alla  precipitazione  delle  sostanze  proteicbe  in  esso  per  opera 
dei  sali.  Man  mano  che  si  ha  la  restitutio  ad  integrum  della  termina- 
zione, la  sensazione  astringente  scompare.  Solo  per  il  caso  del  nitrato 
di  cromo  e  in  altri  rari  casi  si  deve  ammettere  anche  una  lesione  delle 
terminazioni  gustative.  A  sostegno  di  questa  ipotesi  voglio  richiamare 
Tattenzione  su  alcuni  fatti  particolari.  Così  con  il  bicromato  potassico 
si  osserva,  che  la  sensazione  astringente  si  stabilisce  dopo  qualche  tempo 
soltanto;  ciò  corrisponde  al  fatto,  che,  se  si  tratta  una  soluzione  di  albu- 
mina con  bicromato  potassico  si  forma  un  precipitato  solo  dopo  qualche 
minuto  (i). 

Un'altra  prova  della  lesione  delle  terminazioni  nervose  è  data  dal 
caso  del  cloruro  di  cobalto,  che  determina  una  paraestesia  gustativa  di 
Innga  durata;  dopo  l'applicazione  sulla  lingua  dì  una  soluzione  di  questo 
sale,  tutti  i  liquidi  appaiono  salati.  Questo  è  uno  dei  pochi  casi  ai  quali 
ho  accennato,  in  cui  si  deve  ammettere,  che  la  lesione  delle  terminazioni 
nervose  non  si  limita  a  quelle  tattili,  ma  si  estende  anche  a  quelle  gu- 
stative. 

(1)  Hkrlitzica.  Sull'indice  di  rifrazione  delle  soluzioni  di  proteine  in  presenza  di  elettroliti. 
H$o/0£ica,  I,  17,  1906. 
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VI.     Conclusioni. 

Raccogliamo  ora  in  breve  quanto  da  queste  ricerche  risulta. 

i«  La  sensazione  metallica  e  quella  astringente  sono  del  tutto 
indipendenti  tra  di  loro  ;  la  prima  è  una  sensazione  puramente  olfat- 
tiva, senza  elementi  né  tattili,  né  gustativi  ;  la  seconda  è  la  manifesta- 
zione di  una  alterazione  delle  terminazioni  nervose  tattili  (in  rari  casi 
anche  gustative)  dovute  o  all'azione  degli  idrogenioni  o  all'azione  dei 
sali  determinanti  con  le  sostanze  proteiche  precipitati  non  reversibili 
alla  semplice  diluizione  con  acqua. 

2(»  La  sensazione  metallica  é  data  dai  sali  di  pochi  elementi  sol- 
tanto, appartenenti  a  tutti  i  gruppi  —  eccettuato  il  settimo  —  ed  a 
serie  superiori  alla  terza.  Il  peso  atomico  di  questi  elementi  varia  tra 
51,2  e  232.  Un  carattere  periodico  dell'odore  metallico  in  funzione  del 
peso  atomico  si  ha  chiaro  solo  nei  due  primi  gruppi. 

30  Nei  due  primi  gruppi  gli  elementi  delle  serie  dispari  danno 
tutti  la  sensazione  metallica,  mentre  questa  non  è  data  dagli  al^ri  ele- 
menti degli  stessi  gruppi. 

40  La  sensazione  metallica  è  data  soltanto  da  sali  che  conten- 
gono cationi  elementari  del  metallo  ed  essa  é  dovuta  allo  ione  dissociato 
e  non  alla  molecola  non  dissociata  o  alla  formazione  di  ioni  complessi. 

50  Tra  i  vari  ioni  di  diversa  valenza  dello  stesso  elemento  alcuni 
possono  presentare  l'odore  metallico,  che  manca  ad  altri. 

6<>  Il  sapore  dei  cationi  —  fatta  eccezione  per  l' idrogenione  — 
è  sempre  amaro  o  dolce. 

70  Nei  diversi  gruppi  gli  elementi  analoghi  presentano  analofp» 
anche  nel  sapore  degli  ioni  —  fatte  però  alcune  eccezioni. 

80  Nel  primo  gruppo  —  fatta  eccezione  per  il  rame,  che  è  anche 
dolce  —  tutti  i  cationi  sono  amari.  Nel  secondo  gruppo  le  serie  pari 
sono  amare,  le  dispari  dolci  ;  negli  altri  gruppi,  pur  predominando  i 
dolci,  si  trovano  anche  ioni  amari  e  ioni  dolci  ed  amari. 

90  II  sapore  del  sale  dipende  dalla  gara  del  sapore  del  catione 
e  dell'anione:  prevalendo  il  secondo,  il  sapore  è  salato,  prevalendo  il 
primo,  è  amaro  o  dolce  a  seconda  dei  casi.  In  alcuni  casi  sì  sentono 
contemporaneamente  i  sapori  del  catione  e  dell'anione. 
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X. 


RICERCHE  SULLA  REGOLAZIONE 

DELLA  PRESSIONE  OSMOTICA  NEGLI  ORGANISMI  ANIMALI 

del  Prof.  Filippo  Bottazzi 
Direttore  dell' Ittitato  di  Fisiologia  nella  R.  Univenitl  di  Napoli. 

NOTA  4».  —  ORIGINE  DELL'UREA  NEI  SELACIL 

(Dalla  Sfattone  Zoologica  di  Napoli\ 

I.     Introduzione. 

È  noto  che  una  grande  parte  della  pressione  osmotica  dei  liquidi 
intemi  degli  Elasmobranchi  è  fatta  da  urea,  che  in  quei  liquidi  si  trova 
sciolta  in  quantità  straordinariamente  grande  (i).  M*  è  sembrato  essere 
di  non  poca  importanza  indagare  quale  organo  o  tessuto  è  la  sede  di 
formazione  d'un  corpo,  che  tanto  contribuisce  alla  pressione  osmotica 
del  sangue,  e  come  varia  la  quantità  dell'urea  nel  sangue  e  nell'urina 
in  varie  condizioni  fisiologiche.  Se  la  produzione  e  l'eliminazione  del- 
l'urea (per  i  reni)  sono  un  fattore  di  regolazione  della  pressione  osmo- 
tica dei  liquidi  interni,  variazioni  del  contenuto  in  urea  del  sangue  e 
dell'urina  debbono  necessariamente  aver  luogo  e  possono  essere  messe 
in  evidenza  con  ricerche  sperimentali  adeguate. 

Dell'origine  dell'urea  negli  Elasmobranchi  si  sono  occupati,  in  modo  speciale, 
prima  il  Krukenberg  (2)  e  poi  W.  V.  SchrOder  (3).  Le  ricerche  del  primo,  secondo 
▼ON  Schroder,  non  sono  da  prendersi  in  considerazione,  guanto  a  quelle  proprie  di 
TON  Schroder,  questi  fece  determinazioni  quantitative  d*  urea  nei  residui  di  estratti 
alcoolici  di  sangue,  di  muscoli  e  di  fegato  di  Scyllium  caiultis,  e  trov(^  che  il  sangue 
è  il  più  ricco  in  urea,  contenendone  esso  in  media  2,62  ^/q,  mentre  i  muscoli  ne  con- 
terrebbero in  media  1,95%  ^  ^  fegato  ne  conterrebbe  1,36^/0.  Notevole  è  la  co- 
stanza del  contenuto  in  urea  del  sangue  dall'autore  constatata,  mentre  il  contenuto  in 
urea  dei  muscoli  oscillò  da  1,82  ^/q  a  2,16  °/jj.  Fece  poi  lo  stesso  autore  esperimenti 
di  estirpazione  del  fegato  ;  ma  trovò  che  «  die  Extirpation  der  Leber  hat  auf  den 
Harnstoffgehalt  des  Muskels  bei  Scyllium  catulus  keinen  Einfluss  ».  Il  risultato  gene- 
rale che  VON  SCHRdDER  ottenne  dalle  sue  ricerche,  che  cioè  il  sangue  fosse  più  ricco 
d'area  degli  organi  esaminati,  è  talmente  inverosimile  che  non  vale  la  pena  nemmeno 
d'  indugiarsi  a  cercare  quali  possano  essere  stati  gli  errori  da  lui  commessi.  Né    meno 

(1)  Ved    la  Nota  I,  in  questo  stess»  Archivio  di  Fisiologia^  111,  416,  1906. 

(2)  CentralbL  f.  d.  medie.    W^issensck.,  1887,  N.  25  (cit.  da  v.  Schrodrr). 

(3)  W.  V.  ScHRdDBR.  Ueber  die  Harnstoffbìldung  der  Haifische.  Zfitschr,  f.  physiol.  Chemie, 
XIV,  576,  1890. 
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strano  è  il  modo  come  egli  interpreta  la  grande  ricchezza  in  urea  degli  organi  dei  Se- 
lacii.  Basandosi  sopra  incomplete  ed  erronee  osservazioni  di  Krukenberg,  egli  afferma 
che  e  der  grosse  Reichthum  der  Organe  der  Selachiers  an  HarnstofF  in  der  Tràgheit 
mit  welcher  die  Niere  denselben  ausscheidet,  seine  Erklàrung  fìndet  >. 

II.     Resultamenti  delle  ricerche. 

Nella  Nota  precedente  ho  già  registrato  due  determinazioni  del 
contenuto  totale  in  N  dell'urina  di  uno  ScyUium  stellare  digiuno  da 
più  settimane.  In  una  delle  determinazioni  ne  trovai  3,0156  g,  nel- 
l'altra 2,8812  g  «/co  di  urina.  Calcolando  tutto  T  azoto  trovato  come 
urea,  nel  primo  caso  si  avrebbero  g  6,49,  hel  secondo  g  6,19  d'urea 
per  mille  centimetri  cubi  d'urina,  vale  a  dire  una  quantità,  come  ve- 
dremo, straordinariamente  piccola.  Ho  fatto  poi  ricerche  comparative 
sul  siero  del  sangue,  sul  succo  muscolare  e  sull'urina  di  animali  ab- 
bondantemente alimentati  e  su  altri  tenuti  a  digiuno  per  molto  tempo. 

L'urina  fu  raccolta  nel  modo  descritto  in  una  mia  Nota  precedente  ()).  Il  succo 
dei  muscoli  e  degli  organi  elettrici  delle  Torpedini  fu  ottenuto  esponendo  gli  organi 
freschi  spezzettati,  contenuti  entro  grandi  provette  ermeticamente  chiuse,  alia  tempera- 
tura dell'ebollizione  dell'acqua  per  5-8  minuti  [metodo  di  L.  Fredericq  (2)].  Il  «ero 
del  sangue  e  il  succo  dei  muscoli  o  degli  organi  elettrici  furono  liberati  dai  corpi  pro- 
teici e  da  altre  sostunr.e  azotate  diverse  dall'urea,  trattando  i  liquidi  con  soluzione 
acida  iHCl)  di  asaprolo,  secondo  il  metodo  di  RiEGEL  (3). 

Ecco  i  resultamenti  ottenuti  : 

Esperimento  I  (27-28  febbraio  1906).  —  S^yllium  stellare  mediocremente  alimen- 
tato ad  intervalli.  Si  dissangua  l'animale  per  la  coda  mozzata.  Sangue  detìbrinato  e  cen- 
trifugato. Si  raccolgono  le  masse  muscolari  esangui,  bianchissime,  e  le  si  spezzettano  mi- 
nutamente ecc.  Poco  prima  d'uccidere  l'animale,  si  raccoglie  l'urina  contenuta  nella 
provetta. 

Siero  di  sangue  limpido,  cm^   14  : 

A  =:  2  ,255  Kaxo^j  =  234  X  IO-* 

Azoto  trovato  nei  14  cm'  di  siero,  dopo  la  precipitazione  con  asaprolo  zn  g  0,1833. 
azoto  %o  =  g  13*09,  urea  (calcolata)  %o  =  28,1435. 

Succo  dei  muscoli  cotti,  cm^   19;  filtrato,  un  po' opalescente  : 

A  r=  2*,640  Kai-^s  z=z  143  X   >«>*♦ 

Azoto  trovato  nei  19  cm'  di  succo,  dopo  la  precipitazione  con  asaprolo  =  g  0,3468. 
azoto  %y  —  g  18,252,  urea  (calcolata)  %y  =  g  39.2418. 

Esperimento  II  (1-9  marzo  190b).  —  Scyllinm  stellare  alimentato  abbondante- 
mente per  circa  due  mesi. 

(1)  Archivio  di  Fisiologia f  ili,  547,   1906. 

(2)  Bull,  de  l'Acad.  Roy.  de  Méd.  de  Belgique,  1902. 

(3)  ChemiscM,  ZeniralbL  1,  362,  1895  J  h  il^^  '^^6  ;  i,  264,  1897. 
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a)  Urina  raccolta  il   1°  marzo  1906,  cm'   11  : 

A   =   2\23  Kaa»  =1  381   X   «O* 

b)  Urina  raccolta  il  4  marzo   1906,  cm'  9  : 

A  =r  2^I8  Kjò»  =  472  X   IO-4 

Azoto  %o  :=  g  13.35,   "«-«a  (calcolata)  oy,o  —  g  28,7025. 

e)  Urina  raccolta  il  giorno  9  marzo,  in  cui  l'animale  fu  ucciso,  cm-^   12: 

A  =  2M55  Kai^s   -  354  X  10-4 

Azoto  ^/qq  -=.  g  10,402,  urea  (calcolata)  %q  =r   g  22,3643. 

Succo  muscolare,  cm«*  1 7  : 

^  =r   2^635  Ka,«  =1    138   X   IO* 

Azoto  %o  =:  g  15,09,  urea  (calcolata)  o/^^,  =  g  32,4435. 

Siero  del  sangue  un  poco  torbido  (l'animale  era  in  piena  digestione,  quando  fu 
ucciso),  cm'   17  ; 

A  =;  2  ,345  Kai^s  =  237  X   >0-< 

Azoto  ®/qq  =  .'(  10,05,  "*'®*  (calcolata)  o/p^  1=  g  21,6075. 

Esperimento  III  (17  marzo  1906).  <-  Scyllium  stellare  digiuno  da  circa  a  mesi. 
Fu  applicato  l'apparecchio  per  raccogliere  l'urina,  ma  non  se  ne  poterono  raccogliere  più 
di   5   cm'  in  tutto  il  tempo  dell'esperimento. 

Siero  del  sangue,  limpidissimo,  cm'  14  : 

A  =  20,350  Kax»  =  235  X   JO  ♦ 

Azoto  %o  zir.  g  12,072,  urea  (calcolata)  %o  =:  g  25,9548. 

Stuco  muscolare,  cm'   12  : 

A  =  20,645  Kai^j   -"   145  X  '0-* 

Azoto  %<,  =  g  19,21.  urea  (calcolata)  %(,  =:  g  41,3015. 

Urina,  cm'  5  : 

N  7oo  -  K  3.002. 

Esperimento  IV  {i"^  aprile  1906).  —  Grande  Lophius pisc,  del  peso  di  circa  kg  2,500. 
Si  raccoglie  il  sangue  dalla  coda  mozzata,  lo  si  defìbrina  e  centrifuga.  Si  raccoglie  Turinu 
contenuta  nella  vescica:  è  limpida  e  un  poco  filante.  Si  raccoglie  una  quantità  sufficiente 
di  masse  muscolari,  che  vengono  tagliuzzate  e  poi  cotte:  se  ne  ottiene  un  succo  limpido, 
appena  opalescente,  senza  bisogno  di  spremere  la  carne  cotta. 

Siero  del  sangue  limpidissimo  : 

A  =  00,86  Kaxo  =   207  X   »o  ♦ 

Azoto  7oo  —  &  0,56,  urea  (calcolata)  %o  =  g  1,204 

Succo  muscolare  limpidissimo  (presenta  reazione  alcalina)  : 

A  =  o'\86  K2,o,5  =  133  X  10-4 

Azoto  <>^^,  =  g  4,249,  urea  (calcolata)  %o  ^  g  9,137. 
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Urina  limpidissima  : 

A  ==  o^«o  Kax^s  =  222  X  IO"* 

Axoto  •/oo  =  g  0,336,  urea  (calcolata)  ^j^  =  g  0,724. 

Esperimento   ^  (16  aprile  1906).  —  Due    Torpedo  marmorata  ^. 
Siero  di   sangue  limpido  : 

A  =  20,20  Kaa»  ==  355  X  *0'^ 

Azoto  0/00  =  g  7tOO,  urea  (calcolata)  ^/qo  =  g  151O5. 

Succo  degli  organi  elettrici  cotti  (molto  opalescente)  : 

d   ^  2'\26  Kaa»  =  274  X  'O'-* 

Azoto  7oo  =  g  1 1»20  (prima  determinazione)  ;  g  12,60  (seconda  determinazione) 
Urea  (calcolata)  %o  =■  g  ^5*5^5  (media  delle  due  determinazioni). 

Succo  dei  muscoli  cotti  (opalescente): 

d  =  2^,36  (a  questa  temperatura,  il  succo  gelifìcò)        Kaa*  =r  1 53  X  'O** 
Azoto  ®/oo  =  g  15*64  (media  di  due  determinazioni) 
Urea  (calcolata)  •/o.,  =  g  33,626. 

.Urina  raccolta  dalla  vescica,  un  poco  opalescente,  centrifugata  : 

A  =  2°,24  Kaa»  =  381  X  'O** 

Azoto  ^/qq  =r  g  7,62  (media  di  due  determinazioni) 
Urea  (calcolata)  7oo  =  g  16,383. 

Esperimento   VI  {\^  aprile  1906).  —   Torpedo  marmorata  ^  del  peso  di  kg  2,60 
gravida)  :  l'animale,  al  momento  in  cui  fu  ucciso,  era  in  piena  digestione. 

Siero  del  sangue  centrifugato  (opalescente)  : 

Jl  =  2»,26  K22«  =  3'3  X  ^OM 

Azoto  %o  =  g  9,21,  urea  (calcolata)  %q  •=.  g  19,8015. 

Succo  degli  organi  elettrici,  ottenuto  mediante  cottura  di  essi  (molto  opalescente): 

A  =1  20,42  Kaa**  *=    249   X    '<^^ 

Azoto  %Q  (media  di  due  determinazioni)  =  g  12,65 
Urea  (calcolata)  ^^^  =  g  27,   197. 

Succo  dei  muscoli  cotti  (molto  opalescente)  : 

\    =Z     2^,65  K22'>    =     146    X     'OM 

Azoto  %rt  =^  g  12,04,  "*■«*  (calcolata)  %o  =  g  25,886. 

Esperimento   VII  (19  aprile   1906).   —   Altro  Lophius  pìscat,  grande. 
Siero  del  sangue  limpidissimo  : 

A  ZZI  o  ,80  K220  ZZI   190  X  '0-* 

Azoto  0/00  =^  g  0,282,  urea  (calcolata)  ^j^  =r  g  0,606. 


1 


Digitized  by  LjOOQ  16 


Ricerche  stilla  regolazione  della  pressione  osmotica  ecc,         247 

Succo  dei  muscoli  cotti  : 

a  z=z  o®,86  Kaa»  =   144  X   iO"< 

Azoto  %Q  z=  g  4,01  (prima  determinazione);  g  3,89  (seconda  determinazione) 
Urea  (calcolata)  •/q^j  =  g  84925  (media  delle  due  determinazioni). 

Urina  raccolta  dalla  vescica  : 

A  ==  0",66  Kaao  =  215  X   JO'* 

Azoto  *>/oo  =  g  0,064  (media  di  due  determinazioni) 
Urea  (calcolata)  ®/oo  =  g  0,1376. 

Bile  raccolta  dalla  cistifellea  (pochissimo  pigmehtata)  : 

Kaao  =   134  X   >0"< 
(Data  la  piccola  quantità  di  bile,  non  si  poterono  fare  le  altre  determinazioni). 

Esperimento  VI II  (29  aprile  1906).  —  Ortagoriscus  mola  assai  grande,  del  peso 
di  circa  kg  20.  Sangue  raccolto  dal  cuore,  defibrinato,  centrifugato. 

Siero  1  i  m  p  id  issi  mo  : 

A  ■=.  o'*,69  (media  di  due  determinazioni)  ^^ax»"."!  =  167  X  'O'* 

Azoto  %o  =  g  0,21,  urea  (calcolata)  «/^  ~  g  0,4515. 

Urina  raccolta  dalla  vescica,  limpidissima: 

A  =  00,62-00,64  Kaiu,,  —   143  X  IO* 

Azoto  «'/«o  =  g  1.54— 1.58,  urea  (calcolata)  7^^  =:  g  3,354. 

Esperimento  IX  (23-31  maggio  1906).  —  Due  Scyllium  stellare  digiuni  da  circa 
due  mesi. 

a)  Uno  di  questi  è  stato  lasciato  senza  alimenti,   e  gli  è  stato  applicato  Tappa- 
Tfcchio  per  raccogliere  Turina. 

Urina  raccolta  il  31   maggio   1906:  cm^   7,3. 

Contenuto  in  azoto  ^j^^  ■=.  g  3,835.  Contenuto  in  urea  (calcolata)  ^1^  z=.  g  8,245. 

b)  L'altro  Scyllium  A  stato  alimentato  per   cinque    giorni    con    sardine.    Urino 
raccolta  durante  questo  periodo  di  alimentazione  : 

a)  24  maggio  1906  :  cm^  5. 
Contenuto  in  azoto  ^{^^^  =1  g  5.516.  Contenuto  in  urea  (calcolata)  ^\^  =  g  1 1,859. 

P)  31   maggio   1906:  cm*^  4. 
Contenuto  in  azoto  *'/oo  =  g  3*879.  Contenuto  in  urea  (calcolata)  ^1^^  =  g  8,339. 
e)  Un  terzo  Scyllium,  anche  digiuno  da  circa  due  mesi,  è   ucciso  il   23  mag- 
gio  1906  ;  si  raccoglie  il  plasma  del  sangue.  Contenuto  in  azoto  di  questo  plasma  deal- 
buminizzato  : 

Azoto  0/00  =  g  12,278.  Urea  (calcolata)  °/^  =  g  26,397. 

Nelle  seguenti  tabelle  ho  raccolto  i  dati  numerici  ottenuti  in  tutte 
le  ricerche  fatte  :  la  tabella  I  contiene  quelli  che  si  riferiscono  ai  Se- 
Jacii,  la  tabella  II  quelli  che  si  riferiscono  ai  Teleostei. 
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Tabella  I. 


£SPERIM£NTI 


LIQUIDI 


in  gradi  C 


Kii''5 

ia  MHO 


Scy Ilium  stellare 


I. 
Scyllium  stellare 


II. 
Scyllium  stellare 


III. 
Scyllium  stellare 


Torpedo  marmorata 


VI. 
Torpedo  marmorata 


IX. 

Scyllium  stellare  a) 

Scyllium  stellare  b) 

Scillium  stellare  c) 


Urina 

Urina 

Socco  muscolare 

Siero  del  sangue   .  .  .  .  , 

Sncco  muscolare 

Siero  del  sangue 

Urina  a) 

Urina  b)  .  . 

Urina  e) 

Succo  muscolare 

Siero  del  sangue 

Urina 

Succo  muscolare 

Succo  degli   organi  elettr. 

Siero  del  sangue 

Urina 

Succo  muscolare 

Succo  degli   organi  elettr. 
Siero  del  sangue 

Urina 

Urina 

Plasma  del  sangue   .  .  .  . 


2^260 


2^,640 

2^255 


143X10* 
234X10* 


2^635 

2^345 
2  ,23 

2<>.l8 

2M55 


i3»Xio 

237XIC* 

381X10^ 

3S4XIO* 


2^645 
2  ,350 


145X10* 
a3S><'«* 


2*36 

J",26 

2  ",20 

2°,24 

2^65 

2*»,42 

20,26 


153x1a* 

274Xi<ir« 
3SsXitf« 
38iXitf* 


i4bXiff' 
249X1  (P 
313X10* 


Tabella  II. 


ESPERIMENTI 


IV. 
Lophius  piscatorius 


LIQUIDI 


Abbassamento 
del  panto  di  congei. 

1 


CoBdsttiWt& 


VII. 
Lophius  piscatorius 


VIII. 
Ortagoriscus  mola 


Succo  muscolare. 
Siero  di  sangue  . 
Urina 

Succo  muscolare. 
Siero  del  sangue 

Urina 

Bile 

Siero  del  sangue 
Urina 


o°.86 
oo,8b 
o«».86 


i33Xtì 
2o;Xu 
222X11 


0,86 
oo,66 


i44Xl( 
i90Xt| 

aisXH 
134X1Ì 


o«.69 
0^63 


167X1^ 

I435<tt 
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S  trovato  "/oo 

Urea  calcolata  O/oo 

OSSERVAZiO^^l 

3.0156 
2,8812 

6,49 
6,19 

Esperimenti    precedenti.   -    L'animale    era  digiuno  da  più 
settimìine. 

18,252 
13.090 

39.2418 
28,1435 

Animale  alimentato. 

15.09 
10,05 

1305 
10,402 

32,4435 
21,6075 

28,7025 
22,3643 

Animale  abbondantemente  alimentato  per  circa  due  mesi. 

19,31 
12,072 
3.002 

41.3015 

25.9548 

6.454 

Animale  digiuno  da  circa  due  mesi. 

15.64 

11,90 

7.00 

7.62 

33.626 
25.585 
15.05 
16,383 

— 

12,04 
12,65 
9.21 

25,886 

27.197 
19.8015 

— 

3.835 
5Ó»6 

3.879 
12,278 

8.245 
11,859 

8.339 
26,397 

Animale  digiuno  da  circa  due  mesi. 
Animale  alimentato  per  cinque  giorni. 

Animale  digiuno  da  circa  due  mesi. 

Urea  calcolata  ^/^^ 
in  g 


9.137 
1,204 

0.724 


8,4925 

0,606 

0,1376 


0.4515 

3.354 


19 


OSSERVAZIONI 


Animale  mediocremente  alimentato. 


Animale  mediocremente  alimentato. 


Animale  morto  da  poche  ore. 
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III.     Conclusioni. 

i<^  Pressione  osmotica,  -  La  pressione  osmotica  del  succo  musco- 
lare, nei  Selacii,  è  costantemente  superiore  a  quella  di  tutti  gli  altri 
liquidi  esaminati,  compreso  il  succo  degli  organi  elettrici  di  Torpedo. 
Siccome  lo  stesso  risultato  hanno  ottenuto  A.  J appelli  (i)  e  G.  Bu- 
GLIA  (2)  nelle  loro  ricerche  fatte  sui  cani  (per  quanto  riguarda  il  succo 
muscolare  e  il  sangue),  si  deve  ammettere  che  è  una  proprietà  gene- 
rale dei  muscoli  quella  di  contenere  succhi  relativamente  ipertonici  o 
di  produrre  sostanze  osmoticamente  attive  nei  trattamenti  ai  quali  sono 
sottoposti  allo  scopo  di  estrarne  i  succhi. 

La  differenza  di  pressione  osmotica  fra  il  succo  muscolare  e  il 
sangue  dei  Teleostei  è,  invece,  piccolissima  (in  un  caso,  anzi,  nulla)  : 
fatto,  questo,  di  cui  dovremo  tener  conto  appresso,  perchè  probabil- 
mente è  effetto  della  pochissima  importanza  che  in  cotesti  animali  ha 
l'urea  nel  determinare  la  pressione  osmotica  dei  loro  liquidi  interni. 
Naturalmente,  la  pressione  osmotica  dei  liquidi  dei  Selacii  è  di  molto 
superiore  a  quella  dei  liquidi  dei  Teleostei. 

Degno  di  nota  è  il  fatto  che  i  liquidi  di  Lophius  piscatorius  e  di 
Oriagoriscus  mola  (animali  che  io  non  avevo  mai  prima  d'ora  studiati) 
presentano  concentrazione  osmotica  notevolmente  inferiore  a  quella  dei 
liquidi  di  altri  Teleostei  da  me  precedentemente  (3)  esaminati. 

20  Conduttività  elettrica.  -  Per  contro,  la  conduttività  elettrica  del 
succo  muscolare  è  inferiore  a  quella  del  siero  del  sangue,  e  questa  in- 
feriore a  quella  dell'urina,  nei  Selacii.  Le  cause  di  tale  differenza  sem- 
brano essere  molteplici  ;  io  le  ho  discusse  nella  mia  Nota  precedente  (4),  | 
e  però  non  m' indugerò  oltre  su  tale  questione.  Comunque  sia,  mi  seijibra 
importante  il  fatto  che  la  conduttività  elettrica  del  succo  degli  organi 
elettrici  di  Torpedo  è  sempre  di  molto  superiore  a  quella  del  succo  mu- 
scolare degli  stessi  animali.  Si  tratta  di  succhi  d'organi  ottenuti  con 
lo  stesso  metodo  della  cottura,  e  che  perciò  contengono  colloidi  in  quan- 
tità rilevante,  e  forse  della  stessa  natura  (gelatina).  Come  si  può  am- 
mettere, quindi,  che  tutta  la  differenza  sia  dovuta  alla  maggior  quantità 
di  colloidi  contenuta  nel  succo  muscolare  ?  Più  verosimile  mi  sembra, 
che  il  succo  degli  organi  elettrici  sia  più  ricco  di  elettroliti,  mentre  il 

(x)  Arch,  intern,  de  Physiol,  iv,  369,  1906. 

(2)  Biochem,  Zeitschr,  vi,  Hcft  2-3,  1907. 

(3)  Arch,  ital.  de  Biol.  xxviii,  61,  1897.  — '^Archivio  di  Fisiologia^  ut,  416,    1906. 

(4)  Archivio  di  Fisiologia^  iif,  547,  1906. 
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succo  muscolare  contiene  maggior  quantità  di  corpi  osmoticamente  at- 
tivi (urea),  ma  non  elettroliti. 

Per  quanto  riguarda  i  Teleostei,  la  conduttività  elettrica  del  succo 
muscolare  anche  qui  è  inferiore  a  quella  del  siero  di  sangue  e  a  quella 
dell'urina;  ma  qui  la  differenza  sembra  essere  dovuta  esclusivamente 
ai  colloidi  (gelatina)  contenuti  nel  primo. 

Questi  nuovi  risultati  confermano,  dunque,  pienamente  quelli  pre- 
cedenti da  me  ottenuti. 

30  Urea.  -  In  queste  ricerche,  ho  calcolato  tutto  T  azoto  trovato 
nei  liquidi,  dopo  il  trattamento  di  essi  con  la  soluzione  di  asaprolo,  in 
forma  di  urea;  ma  naturalmente  non  posso  affermare  in  modo  assoluto 
che,  oltre  all'urea,  quei  liquidi  non  contengano  altri  corpi  azotati  sfug- 
giti alla  precipitazione.  Se  si  confronta  il  contenuto  in  urea  del  succo 
muscolare  e  del  siero  del  sangue  dei  Selacii,  si  vede  che  questo  con- 
tiene costantemente  una  minore  quantità  di  urea:  la  differenza  è  va- 
riabile, ma  è  sempre  degna  di  nota. 

Variabile  è  anche  il  contenuto  in  urea  dell'urina;  com'era  da  pre- 
vedersi, a  giudicare  dai  pochi  esperimenti  che  ho  potuto  fare,  l'urea 
aumenta  nell'urina  degli  animali  per  molto  tempo  abbondantemente 
alimentati,  diminuisce  nel  digiuno.  Il  contenuto  in  urea  dell'urina  non 
è  mai  superiore  a  quello  del  succo  muscolare  e  nemmeno  (eccetto  in 
un  caso)  a  quello  del  siero  del  sangue  ;  spessissimo  (per  es.  negli  ani- 
mali digiuni)  è  anzi  di  molto  inferiore. 

Cosi  che,  confrontando  il  succo  muscolare  (il  succo  degli  organi 
elettrici,  nella  Torpedo,  non  presenta  differenze  degne  di  nota  da  quello 
dei  muscoli,  quanto  al  contenuto  in  urea),  il  siero  del  sangue  e  l'urina 
dei  Selacii,  si  osserva,  a  questo  riguardo,  un  fatto  singolare,  che  non 
ha  riscontro  negli  animali  superiori,  e  cioè  che  il  contenuto  in  urea 
per  lo  piCi  diminuisce  procedendo  dal  primo  al  terzo  di  quei  liquidi  ; 
la  caduta,  naturalmente,  è  molto  più  accentuata  negli  animali  digiuni. 
Noi,  dunque,  ci  troviamo  qui  di  fronte  a  un  fatto  che  merita  d'essere 
rilevato  in  modo  speciale. 

L'enorme  massa  muscolare  dei  Selacii  sembra  essere  la  sede  prin- 
cipale di  produzione  dell'urea,  mentre  il  fegato  è  l'organo  deputato 
alla  formazione  e  all'immagazzinamento  dei  grassi  (i).  Ma,  contraria- 
mente a  quanto  sappiamo  della  fisiologia  degli  altri  vertebrati,  specie 
dei  mammiferi,  l'urea  nei  Selacii  non  può  considerarsi  come  una  so- 
stanza semplicemente   escrementizia,   poi   che   la  vediamo  accumularsi 

(1)  FiL.  BoTTAZZi.  Grassi  e  glucogcno  nel  fegato  dei  Selacii.  Rendt'c.  della  Regia  Accadtniia 
dei  Lincei  (5'),  xvi,  2'^  seni.,  fase.  8,  1907, 
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nel  sangue  talora  in  quantità  notevolmente  sup>eriore  a  quella  che  si 
trova  neirurina.  Essa  esercita  un  ufficio  importantissimo  nell'organismo 
dei  Selacii,  in  quanto  che  contribuisce  a  determinare  l'alta  pressione 
osmotica  del  sangue  di  questi  animali.  Di  conseguenza  non  può  am- 
mettersi che  l'epitelio  renale  dei  Selacei  sia  facilmente  permeabile  per 
Turea  :  l'urea  che  si  trova  nell'urina  vi  passa-  per  un  processo  di  se- 
crezione. E  come,  in  certi  stati  fisiologici,  può  accadere  che  il  plasma 
sanguigno  dei  mammiferi  sia  più  ricco  in  cloruro  sodico  dell'urina,  cosi 
nei  Sciaci i  il  plasma  sanguigno  contiene  costantemente  più  urea  del- 
l'urina. Durante  l'alimentazione  abbondante,  si  forma  più  urea,  e  l'ec- 
cesso viene  eliminato,  onde  maggior  quantità  se  ne  trova  nell'urina: 
ma  nel  digiuno,  la  formazione  dell'urea  non  scema  al  disotto  d'un 
certo  limite  (che  sembra  per  altro  essere  variabile),  mentre  l'elimina- 
zione di  essa  per  i  reni  diminuisce  di  molto,  fino  al  punto  da  trovarsene 
una  piccolissima  quantità  nell'urina. 

Il  processo  di  formazione  dell'urea,  in  questi  animali,  assume  quindi 
l'aspetto  d'un  processo  di  secrezione  interna,  la  funzione  cui  è  desti- 
nata l'urea  essendo  quella  di  contribuire  alla  concentrazione  osmotica 
totale  dei  liquidi  interni  ;  e  il  tessuto  secretore  (intesa  questa  parola 
nel  suo  significato  più  largo)  sarebbe,  principalmente  se  non  esclusiva- 
mente, il  tessuto  muscolare. 

L'urea  contenuta  nei  liquidi  dei  Teleostei  è  in  quantità  molto  mi- 
nore ;  ma  è  sempre  maggiore  quella  che  si  trova  nel  succo  muscolare 
in  confronto  con  quella  che  contengono  il  sangue  e  l'urina. 
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XI. 

SULLA  FUNZIONE  ENDOCRINA  DEL  PANCREAS 
E  SUGLI  ELEMENTI  CHE  LA  DISIMPEGNANO. 

Risposta  al  Dott.  G.  van  Rynberk  (i) 
del  Dott.  Vincenzo  Diamare  (2) 

Proft'ssore  di  anatomia  e  fisiologia   comparata  nella  R.  Univer<tità  di  Siena 


Esistono  altri  scritti  sintetici  nei  quali  si  {giudica  in  maniera  diversa  da  quella 
del  D.  Rynberk  il  contributo  dei  miei  studi  sull'argomento.  Potrei  i^erciò  esimermi 
dal  prendere  in  considerazione  e  discutere  la  parte  che  egli  mi  attribuisce.  Rimandando, 
anzi,  i  lettori  al  lavoro  sintetico  di  uno  dei  miei  più  strenui  ed  egregi  contradittori 
—  il  Laguesse  (3),  al  quale  il  Rynberk  stesso  potrebbe  attingere  notizie  migliori 
delle  attinte  —  io  mi  permetto  di  fissar  qui  alcune  rettilìche  soltanto. 

Riguardo  al  punto  capitale»  cioè  al  significato  delle  isole,  io  non  potrei  far 
meglio  —  di  fronte  alla  confusione  —  che  trascrivere  un  periodo  del  mio  ultimo 
scritto  sintetico  :  «  Non  vi  sono  dunque  qui  matasse  intricate  a  dipanare,  non  enigmi 
da  proporre.  Laguesse,  Massari,  Schafer  ed  io  rilevammo  la  natura  di  tessuto  ad 
interna  secrezione  delle  isole.  Tuttavia  l' intima  natura  di  questo  tessuto,  la  spiegazione 
della  sua  mescolanza  col  tessuto  pancreatico,  la  sua  significazione  morfologica  ed  il  suo 
nesso  con  funzioni  determinate  —  ciò  che  ha  guidato  alla  concezione  moderna  --  fu- 
rono risultati  ed  obiettivo  delle  mie  indagini  >.  Ciò  che  del  resto  è  riconosciuto  per- 
fetUmente  da  Unti  altri  ricercatori  (Cfr.  Ssobolew.  Levi,  Rossi,  Schulze,  Pflìjger, 
Kruoer,  De-witt,  ecc.). 

Una  separazione  netta  inoltre  tra  i  trovati  di  Laguesse  ed  i  miei  la  porge  in 
poche  righe  il  Sauerbek,  il  quale  certamente  ha  mostrato,  tra  i  patologi,  d' aver  a  fondo 
studiata  la  letteratura  :  «  Ubrigens  haben  wir  bei  Laguesse  vergebens  nach  einer  Aus 
serung  gesucht,  die  die  innere  Sekretion  fiir  den  Zuckerstoffwechsel  in  Anspruch  nfihme  ». 
E  nel  testo:  «  Diamare  ist  auf  Grund  vergleichend  anatomischer  Studien  die  ilber 
alle  Klasse  da  Wirbelthiere  erstreken  in  Gegensatz  zu  Laguesse,  zu  der  Ueberzeugung 
gelangt,  dass  die  Inseln  im  entwickelten  Organismus  unverànderlich  sind  :  er  hat  sich 
Laguesse  aber  in  der  physiologischen  Deutung  angeschlossen.  Dass  seine  Publikation 
so  anregend  gewirt  hat,  verdankt  sie  wielleicht  auch  dem  Umstand,  dass  Diamare 
ausdrùcklich  von  der  mòglichen  Bedeutung  der  hypothetischen  inneren  Sekretion  fiir 
den  Zuckerstoffwechsel  spricht  und  —  anhlich,  wie  schon  1895  Schafer  —  auf  die 
Konse^enzen  hinweist,  die  sich  aus  der  Hypothese  fiir  die  anatomische  Erforschung 
des  Diabetes  ergeben  ». 

Lasciando  da  canto  la  linguistica  e  rivolgendo  la  preghiera  al  D.  Rynberk  di  ri- 

(x)  G.  VAN  KiNBBRK.  Sulla  funsione  endocrina  del  pancreas  nei  vertebrati  e  sugli  elementi  mor- 
foloi^ci  che  partecipano  ad  essa.  Arch,  dì  FistoL  iv,  497^  X9<>7* 

(2)  V.  Diamare.  Sul  nuovo  indirizso  della  questione  del  rapporto  tra  pancreas  ed  economia  del 
glucosio  nell'organismo.  Rivista  stori  co- critica  e  ricerche.  //  Tommau\  giornale  di  biologia  e  medicina, 
anno  il,  n.  6-7.  Napoli  1906.  A  questa  rimando  per  le  indicazioni  bibliografiche. 

(j)  E,  Laoi'ESSB.  Le  Pancreas.  St.irck  e  C.  Lyon  1906. 

19* 
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servare  le  sue  ironie  a  occasione  e  soggetto  più  adatto,  io  posso  facilmente  respingere  — 
sulla  base  dei  dati  stessi  che  Laguesse  ha  insegnati  al  D.  Rynberk  —  il  rimprovero 
di  non  aver  tenuto  conto  d'uno  scritto  di  Vassale  (i).  All'epoca  in  cui  io  scriveva 
stavano  le  cose,  circa  le  isole  di  Langsrhans,  in  maniera  molto  diversa  di  quella  che 
ora,  grazie  a  Laguesse  ed  a  me,  le  trova  il  signor  Rynberk  !  Se  si  consideri  che,  in 
quel  dedalo  di  dubb!  e  di  profonda  ignoranza,  io  cercai  per  il  primo  di  allargare  i 
limiti  deir  indagine  oltre  i  confini  della  pura  istologia  e  morfologia  e  andai  a  rovistare 
nel  dominio  di  scienze  consorelle  quanto  eventualmente,  si  riferisse  alle  isole,  si  com- 
prenderà quanto  mi  avrebbero  giovato  le  osservazioni  di  Vassale,  dal  momento  che 
mi  servivo  di  quelle  scarse,  racimolate  qua  e  là,  con  pena,  negli  scritti  di  fisiologi  e 
patologi  !  Quando  ora  Rynberk  si  preoccupa  tanto  perchè  ignoravo  questo  scritto  — 
che  pur  egli  rileva  essere  sfuggito  a  tutti  coloro  che  prima  e  dopo  di  me  si  occuparono, 
ex  professo^  del  fatto  particolare,  specialissimo,  —  egli  non  s'accorge  che  onora  nel 
contempo  Vassale  e  me  !  ? 

Gli  scrittori  imparziali  che  fanno  la  storia  retrospettiva,  non  altro  potranno 
rilevare  se  non  che  l'intuizione  avuta  da  Diamare,  nel  puro  campo  della  morfologia, 
anche  prima  di  Schulze  e  Ssobolew  ecc.  era  appoggiau,  e  quindi  tanto  più  giusta, 
dal  risultato  di  Vassale  nel  dominio  sperimentale.  A  questo  riguardo,  poi,  il  Ryn- 
berk, giacché  era  in  piena  conoscenza  dello  scritto  di  Vassale,  avrebbe  dovuto  ren- 
dere a  questo  autore  precisamente  quella  parte  di  merito  che  egli  attribuisce  a  Grassi 
e  Massari,  poiché,  avendo  io  potuto  leggere  mesi  addietro,  per  cortese  invio  dell'au- 
tore, il  lavoro,  rilevo  appunto  che,  ben  nove  anni  prima  di  Massari  e  Grassi,  Vas- 
sale si  è  opposto  con  dati  sperimentali  alla  teoria  dell'  inversione  morfologica  e  fisio- 
logica scrivendo  infine  :  «  Sono  convinto  che  stiano  a  rappresentare  non  già  modifica- 
zioni degli  ordinari  acini  ghiandolari  dovute  ad  una  iperattività  funzionale,  come  vorrebbe 
il  La  vasche  w,  ma  bensì  parti  integranti  esistenti  a  sé  nel  pancreas  dei  vari  animali, 
il  significato  delle  quali  resta  a  determinarsi  ». 

£  tanto  più  sono  lieto  di  constatare  ciò  e  di  rendere  a  Vassale  questo  merito 
io  stesso,  in  quanto  appunto  ho  sostenuto  io  il  concetto  fondamentale  (di  cui  la  prio- 
rità sta  in  un  complesso  di  nozioni  nuove  e  di  constatazioni  in  vari  punti  di  vista  che 
nessuno  potrà  disconoscere)  cioè  che  le  isole  di  Langerhans  hanno  la  significazione 
di  veri  e  propri  corpi  epiteliali,  di  minime  ghiandolette  vascolari,  disseminate  sul  corso 
delP  albero  pancreatico,  immutabili  nel  corso  della  vita,  comunque  sorte  da  esso,  'repu- 
tate ad  una  secrezione  intema  specifica,  che^  anatomi  candente  e  fisiologicamente  parlando^ 
non  ha  nulla  a  vedere  con  la  secrezione  estema,  secrezione  intema  che  tutto  induce  a 
ritenere  si  esplichi,  in  maniera  ind  retta,  iulV  economia  degli  idrati  di  carbonio. 

Aggiungerò  poche  osservazioni  circa  la  discussione  in  merito  sulla  teoria  —  de- 
nominata dal  Rynberk  separatista  —  alla  quale  egli  e  Lombroso  recherebbero  ora  il 
colpo  di  grazia.  Invero  qui  il  sintetizzante  assume  il  compito  di  lumeggiare  le  ricerche 
di  Lombroso.  Scrive  il  Rynberk  :  «  La  maggior  parte  dei  fautori  della  teoria  sepa- 
ratista si  avvalora  molto  dal  fatto  (che  oramai  sembra  dimostrato  definitivamente)  della 
natura  epiteliale  degli  elementi  delle  insulae,  E  infatti  è  ovvio  che  per  questa  dimo- 
strazione vengono  a  cadere  le  deduzioni  che  si  potevano  trarre  dalle  ipotesi  morfolo- 
giche sopra  ricordate  che  considerano  le  isole  come    vestigi   rudimentali,    come    organi 

(z)  G.  Vassale.  Ricerche  microscopiche  e  sperìincntali  !«ulle  alterazioni  del  pancreas  conseca- 
tive  alla  legatura  del  dotto  di  WirsunR.   Reggio  Emilia   1889. 
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rimasti  embrionali  ecc.  In  vero  è  ovvio  che  senza  la  dimostrazione  di  questi  dati  di 
fatto,  del  resto  nemmeno  accettati  da  tutti,  la  teoria  separatista  mancherebbe  di  ogni 
base  ». 

Mi  compiaccio,  anzitutto,  che  Rynberk  dia  quasi  un  giusto  valore  a  queste  con- 
statazioni perchè,  vale  la  pena  di  notarlo,  esse  emergono  appunto  da  quella  serie  di  ri- 
cerche mie  in  cui  il  sintetizzante  ha  saputo  fiutare  non  altro  che  una  profezia  circa  un 
fatto  specialissimo.  *  Avere  accertato  —  seguita  Kynberk  —  la  possibilità  d' una  fun- 
zione glandulare  interna  delle  insulae  non  significa  avere  esclusa  una  identica  (sic!)  fun- 
zione da  parte  degli  acini  »  ed  incalza  ancora  col  dire  che  i  fautori  della  dottrina  se- 
paratista fanno  gran  caso  della  sopravvivenza  delle  isole  nelle  sclerosi  consecutive  alla 
recisione  del  condotto,  quasiché  essi  credano  che  sia  abolita  ogni  funzione  secretiva 
con  la  soppressione  della  secrezione  intema,  in  quanto  «  queste  stesse  cellule  possono 
avere  ancora  l'ufficio  di  preparare  una  secrezione  interna  ».  Questi  poveri  illusi  dei 
separatisti  non  avevano  pensato  che  in  natura  tutto  è  possibile  e  che  una  identica  (sic) 
funzione  secretoria  interna  possano  disimpegnare  due  tessuti  a  cui  l'istologia,  T embrio- 
logia, la  fisiologia,  attribuiscono  cosi  diverso  valore.  Fusi,  dunque,  in  un  solo  crogiolo 
Brown-Seguard  e  nói  separatisti,  viene  a  stabilirsi  una  nuova  concezione,  una  nuova 
teoria,  alla  quale,  conservando  lo  stesso  indirizzo  terminologico,  io  potrei  dare  l'appel- 
lativo di  «  teoria  confusionista  ».  Ma  io  purtroppo  devo  restare  ancora  il  più  strenuo 
sostenitore  della  teoria  separatista  —  non  mi  negherà  per  lo  meno  questo  merito  chi 
veglia  sempre,  per  lo  meno,  attenersi  al  Laguesse. 

Per  quanto  circospetti,  circa  la  sfera  d*  induzione,  non  è  impresa  agevole  metter 
da  canto  le  osservazioni  che  stanno  nel  dominio  dello  sperimento  fisiologico  e  degli 
esami  necroscopici  circa  i  rapporti  dei  due  tessuti  del  pancreas  e  l'interna  secrezione.  Per 
quanto  io  abbia  dichiarato,  e  dichiari  anche  ora,  che  attendo  io  per  il  primo  sia  fatta 
loce  in  favore  o  contro  le  mie  idee,  non  la  trovo  nelle  indagini  di  Lombroso  (i).  È 
ben  vero  che  la  secrezione  biliare  soppressa,  non  implica  che  tutte  le  funzioni  del 
legato  siano  sospese  ;  ma  non  è  peraltro  men  vero  che,  quando  per  necrosi,  degenera- 
zione, sclerosi,  è  distrutto  in  massima  parte  od  in  toto  un  tessuto  epiteliale,  tutte  le 
sue  presumibili  funzioni  dovranno  essere  in  massima  parte  od  in  toto  annullate!  Niente 
altro  dimostra  lo  sperimento  circa  il  pancreas. 

Che  nel  pancreas,  la  legatura  o  recisione  del  condotto  o  altra  aggressione,  l'atrofìa 
secondaria  che  si  determina  nel  fatto,  sia  di  solito  graduale  o  solo  di  rado  completa,  è 
cosa  molto  ben  nota  e  da  lungo  tempo  prima  di  Lombroso,  lo  stesso  ad  es.  ho  scritto 
nella  mia  Memoria  II  precisamente  per  far  notare  come  nei  mammiferi  sia  impressi 
molto  ardua  il  tentativo  di  separazione  fisiologica  dei  due  tessuti  del  pancreas  :  «  Ma  è  qui 
pure  da  osservare  che,  istituendo  esami  nello  stadio  iniziale  e  nel  medio  dell'atrofia 
non  si  può  eliminare  la  partecipazione  attiva  del  tessuto  zimogenico  e,  nella  pregressa 
sclerosi,  neppure.  Cioè,  da  quello  che  è  noto,  all'atrofia  completa  di  rado  si  giunge  : 
in  tutti  i  casi  residui  di  tessuto  zimogenico  e%>entualmente  rispettati,  focolai  di  necrosi, 
infiammatori,  cisti  da  autodigestione,  tentativi  di  rigenerazione,  come  scomparsa  delle 
isole  stesse  per  disturbi  secondari  circolatori,  costituiscono  una  somma  di  fatti  che  deb- 
bono essere  presi  in  conto  ecc.  ». 

Ma  da  quando  in  qua  ciò  che  è  possibile  in  una  ricerca  sperimentale  può  esseie 
un'arme  contro  una  veduta  che  risulta  logicamente   dallo    sperimento    stesso?    Ci    vien 
concesso  che  nell'atrofìa  sperimentale  per  ritenzione  di  secreto  o  presenza  di  corpi  stra- 
li) U.  Lombroso.  Sulla  funzione  del  pancreas  nel  ricambio  materiale  ;  Torino  1906;  e  altri  scritti 
ia  C,  /f,  Soc,  Fiol,^  X9047  Acc.  di  Medicina  di  Tor  in»,  1904-1905,  e  Arch,  di  Fisiologia^  190Ó. 
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nieri  unitamente  alla  degradazione  istologica  e  la  scomparsa,  sia  pure  parziale,  del  pa- 
renchima zimogenico  sopravvivono  le  isole  ed  è  mancata  la  glicosuria?  Ci  vien  concesso 
che  —  per  le  osservazioni  concordi  di  molti  osservatori,  oltreché  per  le  mie  —  ncl- 
Tuomo  il  diabete  coincide  con  esclusive  lesioni  insulari  o  addirittura  colla  atrofìa  pri- 
maria, laddove  il  diabete  manca  in  casi  di  profonde,  estese  o  generali  lesioni  del  pa- 
renchima zimogenico  ? 

Senza  correre  dappresso  alle  chimere,  senza  andarci  a  lanciare  nel  campo  delle 
possibilità,  ecco  il  cuore  del  problema  !  Questa  è  la  tesi  fertile  che  si  propone  allo 
studio  di  chi  voglia  rivederci  le  bucce,  come,  del  pari,  di  chi  cerca  la  verità!  E  sotto 
questo  rapporto  le  esperienze  di  Lombroso  «ul  colombo  non  sono  il  nostro  macello, 
come  non  ne  sono  tomba  quelle  sul  cane  (*) 

Mi  sorprende  invero  come  Rynberk  possa  credere  che  «  le  osservazioni  di  Loii- 
BRoso  sul  colombo  sono  un  argomento  validissimo  per  sconvolgere  completamente  la 
teoria  separatista  nel  senso  che  da  esse  risulterebbe  dimostrato  che  forse  anche  le  in- 
siline, ma  certamente  gli  acini  concorrono  alla  funzione  interna  del  pancreas  ».  Tutto 
ciò  non  risulta  affatto  dalle  esperienze  di  Lombroso  !  Questi  niente  altro  ha  fatto  che 
legare  i  condotti  anteriori  «  per  poter  seguire  (sono  le  sue  parole)  la  sorte  di  una  parto 
di  pancreas  mentre  era  sufficientemente  provvisto  ai  bisogni  dell'organismo  ed  in  modo 
normale  dalla  restante  parte  »  trovando  che,  dopo  un  certo  tempo,  isole  e  cavità  zimo- 
geniche  sono  in  condizioni  a  un  di  presso  non  dissimili  dalle  normali. 

Rileva  chiunque  che,  logicamente,  nulla  possa  dedurre  il  Lombroso  dalla  lega- 
tura delle  vie  emissarie  anteriori,  pro  o  contra  la  dissoci<izione  fisiologica  dei  due  tes- 
suti del  pancreas.  Può  egli  inferire  solo  che  il  lobo  si  rifa  lentamente,  e  potrebbe 
inferire  che  la  legatura  non  guidi  qui  ad  una  atrofìa.  Orbene,  quando  noi  saremmo 
rassicurati  che  vie  per  la  emissione  del  secreto  effettivamente  non  esistano,  che  magari 
non  siansi  rifatte  da  capo  (ciò  che  è  a  dimostrare)  con  quale  senso  critico  fìsiologico, 
io  domando,  si  può  dedurre  l'importanza  specifica  secretoria  interna  del  tessuto,  il 
quale  dovrebbe  averne  abbastanza  già  dei  suoi  enzimi  digestivi  ?  Nulla  al  riguardo  può 
dedursi  dal  fatto  che  esso  permane  inquantochè  permangono  anche  le  isole  ;  nulla  da 
dati  di  ricambio,  sia  perchè  non  indagali  e  sia  perchè  era  indagarli  inutile,  essendo 
rimasta  in  situ  una  estesa,  normale  porzione  di  pancreas.  Il  crollo  della  teoria  sepa- 
ratista da  che  s'attende  allora?  Forse  dal  fatto  in  sé  stesso  che  le  cellule  produttrici 
dei  fernienti  digerenti  sono  sopravvissute  e  stanno  lì,  col  loio  as|>etto  consueto  ?  Padro- 
nissimi di  crederlo  :  ma  di  questo  exper  mentum  crucis  noi  non  siamo  menomamente 
impressionati. 

E,  qualora  i  dubbi  sopra  esposti  fossero  elimin.iti,  noi  potremmo  riconoscere 
tuti'al  più  la  possibilitìi  di  vita  in  un  epitelio  ghiandolare  nonostante  la  ritenzione  del 
secreto.  Ma  questo  è  fatto  che  chiariranno  i  patologi;   noi   non  concerne. 

Ma  Hess(i)  ci  ha  rivelato  intanto  che  i  cani  operati  da  Lombroso  di  allacciatura 
dei  condotti,  versavano  tuttavia  traquii lamente  il  secreto  del  loro  pancreas  per  altre  vie 
rimaste  indisturbate  dall'operatore,  ciò  che  spiega  dunque  i   suoi  risultati  negativi  circa 

(♦^  Potrei  ora  anche  ;i^giungcre  che  tanto  meno  lo  sono  quelle  ora  esposte  da  Phn'pk  (Lavori 
del  Laboratorio  di  anatomia  normale  di  Roma,  ecc.,  1907),  al  quale  sono  ig^noti  i  miei  scritti,  «ebbene 
citi  quelli  di  tanti  che  molto  se  ne  preoccupano.  Pende  —  è  strano  —  va  in  cerca  di  teorici  compensi 
nell'organismo,  credendo  di  aver  distrutto  affatto  il  pancreas  del  coniglio  (!).  mentre  egli  accerta  nel 
contempo  la  sopravvivenza  delle  isole. 

(i)  O.  Hhss.  Die  Ausfuhrungsgange  des  Hundepankreas.  Arch,  f,  die  gcsam.  PhyuoUgi*  drx 
MrnschfH  etc.  cxviil,  8-10. 
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Tatrotìa  secondaria  in  questo  animale.  Lasciamo  all'avvenire,  forse  non  lontano,  la 
spiegazione  categorica  dell'enigma  sul  volatile  (i);  però  io  non  posso  esimermi  dal 
dichiarare  di  non  poter  credere  col  Rvnberk  che  l'obbìezioDe  di  Hess  non  valga  per 
•il   pancreas  trapiantato. 

Purtroppo  sappiamo  tutti  che  sia  nello  stadio  iniziale,  medio  e  tinaie  della  vita 
d*un  pancreas  trapiantato»  dalle  miriadi  di  boccucce  recise  (cavità  zimogeniche  e  con- 
dotti) cola  il  secreto:  anche  ammettendo  una  legatura  complessiva  della  massa;  ed  è 
questa  la  causa  della  lunga,  relativa,  integrità  del  trapianto  —  vecchia  scoperta  —  tanto 
che   De  Dominicis  ne  dette,  più  lustri  addietro,  persino  delle  figure. 

E  mi  fermo  qui,  salvo  a  tornare  su  tutto  ciò  ed  altro  in  un'ulteriore  occasione. 
Accenno  qui  a  personali  osservazioni  sulla  rana  che  saranno  tra  breve  pubblicate  in- 
sieme ad  altre  (un  lavoro  complessiro  sugli  effetti  delle  aggressioni  sperimentali  sul 
pancreas  negli  eterotermi).  I^i  sopravvivenza  del  tessuto  zimogenico  in  piccola  parte, 
d'accordo  dei  resto  con  fatti  già  ben  noti,  si  spiega  cosi  facilmente,  per  cui  avvalora 
le  logiche  induzioni  e  non  scuote  affatto  la  «  teoria  separatista  )>. 

Dopo  rimozione  del  pancreas  dal  duodeno,  recisione  del  condotto  di  Wirsung  e 
consecutiva  legatura  del  condotto  epato-pancreatico  (coledoco)  con  o  senza  sbrandel la- 
mento della  massa  principale  —  operazione  tutt' altro  che  facile  trattandosi  di  conser- 
rare  integra  la  vena  porta  ed  i  vasi  principali  -  io  ho  uccisi  gli  animali  in  tempi 
variabili  da  i  a  3  mesi.  Il  pancreas  si  trova  ridotto  a  qualche  tenue  lacinia  e  la  massa 
principale  ad  un  nodetto  grande  quanto  un  grano  di  mìglio  o  la  testa  d*uno  spillo  or- 
dinario; istologicamente  trattasi,  nel  caso  delle  lacinie,  di  rari  acini  tuttora  aventi  strut- 
tura normale  e  connettivo  sclerotico  sostituitosi  al  parenchima  distrutto;  nel  nodetto 
principale  il  tessuto  pancreatico  è  ancor  meglio  conservato,  ma  vi  spiccano  in  esso 
grandi,  numerose,  ben  individualizzate  isole  di  Langerhans,  come  pure  isole  stanno 
qua  e  là  in  seno  alle  lacinie  sclerotiche. 

Chi  rifletta  che  qui  il  pancreas  si  è  ridotto  a  un  decimo  e  meno  della  grandezza 
<r  che  tuttavia  le  rane  non  furono  mai  glicosuriche  e  che  dei  due  tessuti  apparisce  ben 
conservato,  a  colpo  d'occhio,  l'insulare,  e,  ridotto  a  minimi  termini  il  zimogenico  non 
può  certamente  associarsi  a  Lombroso  e  Rynberk. 

(il  Durante  la  stampa  del  presente  scritto  ò  apparso,  molto  a  proposito,  un  lavoro  del  Viskn- 
Tixi  (Sulla  funzione  del  pancreas.  Gazzetta  metfica  italiana^  anno  i.viii,  n.  44,  1907)  e  precisamente 
il  fatto  ci  è  «spiegato  in  esso  come  per  il  cane,  in  quanto  anche  nel  colombo  si  tratta  d'un  pancreas 
unico  in  cui  nelle  porzioni  legate  il  diflusso  del  secreto  si  ristabilisce  per  le  vie  collatetali,  r  là  dove 
manca,  verificasi  la  sclerosi  con  persistenza  delle  isolo. 
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XII. 
INTORNO  ALLA  RIGENERAZIONE  DEL  PANCREAS. 

[A  proposito  di  una  rivista  sintetica  del  Dott.  G.  VAN  Rynbkrk  <  sulla    funzione   endocrina    del   pao» 
creas  nei  vertebrati  e  sugli  elementi  morfologici  che  partecipano  ad  essa  »  (x)]. 

Osservazioni  del  Prof.  N.  TiBERTi 
Direttore  dell'Istituto  di  Patologia  generale  dell'Università  di  Ferrara 


In  un  mio  lavoro  pubblicato  sin  dal  1902  (2)  io  esposi  i  risultali  di  alcune  mie 
ricerche  sulle  minute  alterazioni  del  pancreas  consecutive  alla  legatura  del  condotto 
del  WiKSUNG  e  descrissi,  fra  le  altre  cose,  uno  speciale  reperto  osservato  nel  pancreas 
del  coniglio  due  mesi  e  mezzo  dopo  la  legatura  del  condotto  escretore.  Questo  reperto 
consisteva  nel  fatto  che,  accanto  ad  acini  atrofici  e  ad  acini  trasformati  in  piccole 
cavità  cistiche,  accanto  a  dotti  escretori  fortemente  dilatati,  in  mezzo  all' abbondante 
connettivo  di  neoformazione,  esistevano  degli  accumuli  cellulari,  con  un  lume  cen- 
trale, formati  da  cejlule  piramidali,  a  limiti  ben  distinti,  con  nucleo  ricco  di  croma- 
tina, e  con  granuli  più  o  meno  voluminosi  nel  loro  citoplasma,  che,  adoperando  il  me- 
todo del  Galeotti,  si  tingevano  fortemente  in  rosso  colla  fucsina  e  che  erano  situati 
specialmente  nella  parte  della  cellula  rivolta  verso  il  lume  dell'acino. 

Di  questi  accumuli  cellulari,  abbastanza  numerosi,  alcuni  erano  piccolissimi,  altri 
avevano  un  volume  ragguardevole.  Uno  di  questi  ultimi  fu  da  me  rappresentato  nella 
tavola  annessa  al   lavoro. 

Questi  accumuli,  costituiti  da  cellule  contenenti  nel  loro  intemo  delle  granulazioni, 
con  tutto  l'aspetto  dei  granuli  di  zimogeno,  e  che  a  me  era  dato  osservare  in  un  periodo 
di  tempo  nel  quale,  per  effetto  della  legatura  del  condotto  escretore,  il  tessuto  zimo- 
genioo  era  in  parte  andato  incontro  ad  un  forte  processo  di  atrofìa,  in  parte  era  com- 
pletamente scomparso,  furono  da  me  interpretati  come  acini  pancreatici  rigenerati. 

Credei  di  poter  sufficientemente  spiegare  la  genesi  di  questi  acini  ammettendo,  in 
base  all'osservazione  dei  miei  preparati,  che  alcune  cellule  pancreatiche  sfuggissero  al 
i^raduaie  processo  di  atrofìa  e  di  distruzione,  cui  sopra  ho  accennato  ;  ritenni  che  queste 
cellule  subissero  il  cosi  detto  processo  di  sdifferenziazione  {Eutdifferefizierung),  per- 
dessero cioè  le  loro  capacità  specifiche  e  i  caratteri  della  loro  differenziazione,  acqui- 
stando l'aspetto  di  elementi  embrionali.  Credei  infine  che  successivamente  queste  cellule 
prolifera.ssero  e,  grado  a  grado,  riacquistassero  la  loro  specificità,  del  che  sarebbe  indice 
la  ricomparsa  nel  loro  interno  di  granuli  di  zimogeno.  Il  disporsi  di  queste  cellule  in 
guisa  da  limitare  delle  piccole  cavità  fa  si  che  gli  accumuli  da  esse  formati,  due  mesi 
e  mezzo  dopo  la  legatura  del  condotto  del  Wirsung,  acquistino  pressoché  l'aspetto  di 
acini  ghiandolari. 

Ad  attribuire  agli  accumuli  cellulari  coi  caratteri  or  ora  descritti,  il  valore  di  acini 
pancreatici  rigenerati,  mi  indussero,  oltre  che  lo  studio  dei  miei  preparati,  alcuni  cri- 
teri di  analogia  con  quanto  è  stato  dimostrato  accadere  in  altri  organi,  specialmente 
nelle  ghiandole  salivari,  la  cui  struttura  tanto  si  avvicina  a  quella  del  pancreas,  e  nelle 
quali  il  FuCKEL  (3)  osservò  la  rigenerazione  di  interi  lobuli,  senza  però  che  egli  po- 
tesse dimostrare  se  questi  fossero  capaci  di  secernere. 

(1)  Archivio  di  Fisiologia,  iv,   497,   1907. 

(2)  TiKKKTi  N.  Sulle  minute  alterazioni  del  pancreas  consecutive  alla  legatura  del  condotto  di 
WiRSL'NG.  Lo  Sperimentalf,  Anno  LVI,   1902. 

(  ^)  FuCKEi..  Ueber  die  Regeneration  dcr  Gianduia  submaxillaris  und  infraorbitalis  beiin  K»- 
niucheii.   Inaut^.-Diss,  mctì.  Fieiburn,   1896, 
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Questo  è  il  reperto  da  me  osservato  ed  al  quale  il  Dott.  van  Rynherk  fa  allusione 
in  una  sua  rivista  sintetica  sulla  funzione  endocrina  del  pancreas  nei  vertebrati,  apparsa 
in  questo  stesso  periodico  nello  scorso  settembre.  Il  van  Rymherk,  dopo  aver  enunciato 
il  fatto,  da  me  osservato,  della  rigenerazione  degli  acini  pancreatici,  soggiunge:  «  Ma 
questo  fatto,  che  non  è  stato  segnalato  da  nessun  altro  autore,  richiede  conferma  ». 

Ora  a  me  piace  ricordare  al  Dott.  van  Rvnuerk  alcune  ricerche  del  Laguesse 
e  del  GoNTlER  de  la  Roche,  i  cui  risultati  furono  comunicati  alla  Socie'tc  de  Ihologie 
poco  tempo  dopo  la  conipars:i  del  mio  lavoro  e  precisamente  nella  seduta  del  5  lu- 
glio 1902  (i).  I  due  Autori  or  ora  ricordati  hanuo  resecato  fra  due  legature  dei  fram- 
menti di  pancreas  nella  cavia,  li  hanno  allontanati  dal  resto  del  pancreas  e  ne  hanno 
studiato  il  destino  a  diverso  peiiodo  di   tempo  da  3  giorni   a  6  mesi. 

Essi  hanno  osservato  che,  a  partire  dal  quattordicesimo  giorno  e  soprattutto  dopo 
un  mese,  i  più  fini  canali  escretori  divengono  irregolari,  proliferanti,  presentano  dei  di- 
verticoli arrotondati  o  piriformi,  provvisti  di  un  lume  molto  largo,  circondato  da  cel- 
lule di  aspetto  indiiTerente;  questi  canali  hanno  ripreso  in  maniera  sorprendente  l'aspetto 
che  avevano  nella  ghiandola  embrionale  primitiva.  Come  nell'embrione,  dei  gruppi  cel- 
lulari tendono  di  nuovo  a  riempirsi  alla  sommità  di  granuli  di  zimogeno,  dando  luogo 
qua  e  là  a  nuovi  acini  pancreatici,  rudimentali,  mal  delimitati,  che  il  Laguesse  ha 
chiamato  pseudoacitt'.  È  noto  come  questo  autore  ammetta  che  le  isole  del  LanìQERHANs 
provengano  dagli  acini  pancreatici  e  che  ogni  gruppo  cellulare  passi  successivamente  dallo 
stato  acinoso  a  quello  insulare.  Ora,  sarebbe  specialmente  a  spese  degli  acini  di  nuova 
formazione    sopra    descritti,    che    si    formerebbero    delle  nuove  isole  del   Langerhans. 

Senza  entrare  in  merito  al  destino  di  questi  acini  di  nuova  formazione,  che,  per 
coloro  t  quali  ammettono  l'assoluta  autonomia  delle  isole  del  Langerhans  dal  tessuto 
zimogenico,  non  può  certo  essere  quello  creduto  dal  Laguesse  e  prescindendo  anche 
dalla  genesi  di  questi  acini,  che  io  mi  ero  spiegata  alquanto  diversamente  da  quello 
che  hanno  fatto  il  Laguesse  e  il  Gontier  de  i^  Roche,  noi  possiamo  affermare  che 
le  ricerche  dei  due  osservatori  ora  rammentati  concordano  colle  mie  in  questo  punto 
essenziale  che  cioè  nel  pancreas,  divenuto  sclerotico  in  seguito  alla  occlusione  dei  suoi 
condotti  escretori,  è  dato  osservare,  ad  una  certa  distanza  dall'atto  operativo,  degli  ac- 
cumuli di  elementi  cellulari,  contenenti  granuli  di  zimogeno,  limitanti  una  cavità,  i 
quali  accumuli  non  possono  essere  meglio  interpretati  che  come  nciui  pancreatici  di 
nuova  fomiatione, 

Placemi  inoltre  richiamare  l'attenzione  del  Dott.  van  Rvnberk  su  una  serie  di 
diligenti  ricerche  sperimentali,  sulle  modificazioni  che  subisce  il  pancreas  doi)o  l'occlu- 
sione dei  condotti  pancreatici,  eseguite  recentemente  dal  Pende  (2)  nell'Istituto  di  Pa- 
tologia generale  di  Roma.  Il  Pende,  dopo  aver  confermalo  quanto  da  me  era  stato 
descritto  nel  pancreas  del  coniglio,  dopo  i  primi  giorni  dalla  legatura  del  condotto  del 
Wirsung,  dice  che  dopo  un  mese  da  questo  atto  operativo,  in  mezzo  al  connettivo  scle- 
rotico «  si  scorge  ancora  qualche  acino  di  aspetto  cistico  con  epitelio  atrofico,  ma  il 
tessuto  prevalente  è  un  tessuto  ghiandolare  di  nuova  formazione,  costituito  dai  dotti  pan- 
creatici piccoli,  proliferanti,  il  cui  epitelio  con  caratteri  embrionali,  si  stratifica,  riempie 
qua  e  là  il  lume  dei  dotti,  deformandolo  in  vario  senso,  invia  nel  connettivo  degli  zaffi 
di  rpiielio  pieni  o  provvisti  di  un  lume  centrale;  l'aspetto  generale  di  queste  forma- 
zioni ricorda  le  prime  fasi  di  sviluppo  di  una  ghiandola  a  grappolo.  Accanto  a  queste 
formazioni  epiteliali  in  dipendenza  dei  dotti  escretori,  si  vedono  qua  e  là  nidi  epiteliali 
rotondi,  talvolta  con  un  lume  centrale,  che  ricordano  molto  da  vicino  gli  acini  pan- 
li)  C.  R,  He  la  Soc.  He  Hioi,,  1902. 

(2>  Ricerche  del  L.aboratorio  di  Anatfnnia  di   Roma  e  di  altri  Laboratori  biologici.  Voi.  xiii. 
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creatici  normali  :  sono  acini  pancreatici  neoformati  probabilmente  a  spese  di  quelle  cel- 
lule superstiti  degli  acini  primitivi,  le  quali  fino  da  un  perìodo  precoce  vanno  incontro 
alla  sdiflTerenziazione  ». 

Come  si  vede  da  questa  descrizione,  che  io  ho  voluta  riportare  testualmente,  il 
Pende  conferma  anche  nei  particolari  quanto  da  me  fu  osservato  a  proposito  della 
rigenerazione  di  acini  nella  sclerosi  dell'organo,  consecutiva  alla  legatura  del  condotto 
escretore. 

Dopo  la  comparsa  della  rivista  sintetica  del  Dott.  van  Rynberk,  il  Kyrle  (i) 
ha  resi  noti  i  risultati  delle  sue  ricerche  sperimentali  sul  potere  di  rigenerazione  del 
pancreas  negli  animali.  Egli  ha  osservato  che,  taoto  nella  escisione  di  quest'organo, 
quanto  nel  trapianto  di  tessuto  pancreatico  nella  milza,  si  hanno  fatti  rigenerativi,  e 
nel  tessuto  zimogenico,  e  nelle  isole  del  Lanoekhans.  Tanto  l' uno  quanto  le  altre  sono 
capaci  di  rigenerarsi  dalle  rispettive  cellule  epiteliali  ;  solo  In  caso  di  insufficienza  dì 
questa  sorgente  di  rigenerazione,  i  fatti  neoformativi  avrebbero  origine  secondo  il  Kybi£ 
dai  condotti  escretori. 

Ultimamente  io  ho  eseguita  una  serie  dì  ricerche  allo  scopo  di  studiare  il  modo 
di  comportarsi  delie  isole  del  Lanqerhans  nel  coniglio,  dopo  la  legatura  del  condotto 
del  WiRStTNG.  In  queste  ricerche,  i  cui  risultati  saranno  pubblicati  nel  fascicolo  primo 
dello  Sperimentale  del  iqo8,  io  ho  avuta  Toppoitunità  di  esaminare  il  pancreas  anche 
cinque  mesi  dopo  la  legatura  del  condotto  escretoie;  a  quest'epoca,  nei  pancreas  da  me 
studiati  microscopicamente,  anche  colla  più  minuta  osservazione,  invano  si  cercherebbe 
un  qualche  residuo  di  tessuto  zimogenico.  In  mezzo  al  tessuto  connettivo  sclerotico  si 
osservano  solo  i  dotti  escretori  enormemente  dilatati  e  degli  accumuli  epiteliali,  per  i 
caratteri  ed  il  significato  dei  quali  rimando  il  lettore  al  lavoro  su  accennato. 

Il  fatto  della  completa  scomparsa  del  tessuto  zimogenico  in  questo  periodo  di 
tempo  si  )K)trebbe,  a  mio  avviso,  spiegare  ammettendo  che  gli  acini  dì  nuova  forma- 
zione, da  me  osservati  e  descritti  al  secondo  mese  e  mezzo  dalla  legatura  del  condotto 
pancreatico,  e  per  la  impossibilità  di  espellere  il  loro  secreto,  mancando  le  vie  cscre- 
trici,  e  p>erchè  sottoposti  all'azione  comprimente  del  connettivo  circostante,  che  va  in- 
contro ad  un  graduale  processo  di  sclerosi,  finiscano  a  poco  a  poco  coli' atrofizzarsi  e 
collo  sparire  del  tutto,  finiscano  cioè  col  subire  la  stessa  sorte  del  tessuto  zimogenico 
preesistente.  In  altre  parole,  i  fatti  da  me  osservati  in  periodi  non  molto  avanzati  dalla 
legatura  del  condotto  pancreatico,  non  sarebbero  che  tentativi  di  rigenerazione,  ten- 
tativi vani,  poiché  sui  processi  rigenerativi  prendono  il  sopravvento  i  processi  sclerotici. 

E  per  questa  ragione  che  a  me  non  sembra  che  una  tale  rigenerazione  di  acini 
pancreatici  possa  costituire  un  argomento  contro  la  cosidetta  teoria  separatista,  quella 
teoria  cioè  che  attribuisce  le  due  funzioni  del  pancreas,  l'esterna  e  l'interna,  a  com- 
plessi cellulari  nettamente  distinti  e  secondo  la  quale,  la  prima  di  queste  due  funzioni 
spetterebbe  esclusivamente  agli  acini  pancreatici,  la  seconda  alle  isole  del  Langerhans. 

Ma  qui  non  è  il  caso  di  discutere  su  di  una  questione  tanto  controversa  ;  quello 
che  a  me  interessava  era  unicamente  di  ricordare  che  il  fatto,  messo  da  me  in  evidenza, 
della  neoformazione  di  acini  pancreatici  nella  sclerosi  sperimentale  del  pancreas,  con- 
fermato pienamente  dalle  recenti  ricerche  del  Pende,  era  stato  osservato,  quasi  contem- 
poraneamente a  me,  dal  Laguesse  che,  anche  a  giudizio  del  Dott.  van  Rynberk,  è 
da  ritenersi  come  uno  dei  migliori  conoscitóri  del  pancreas. 

(i)  Kyklb.  Verhandlungen  der  morphologiich-  phytiologiichen  Gesell*cka/t  zu  Wien,  (Sitznng 
am    Dienstag  den  5  Xovcnibcr  1907).  Zentralbl.  f,  Physiologie,  xxi,  581,  1907. 
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XIII. 


SUL  CONTEGNO  FISIOLOGICO  DELLA  FOVEA  E  SU  ALTRE 
QUESTIONI  RELATIVE  ALLA  DOTTRINA  DI  SCHULTZE  E 
KRIES  DELLA  DUPLICITÀ  FUNZIONALE  DELLA  RETINA 

del  Dott.  Casimiro  Doniselli,  Assistente. 

^Dal  Laboratorio  dì  Fisiologia  in  Bologna,  diretto  dui  Prof.  P,  Alòertoni) 


Già  dall'anno  i866  M.  Schultze  aveva  formulato  la  dottrina  che 
a  ciascuna  delle  due  diverse  specie  di  elementi  che  costituiscono  il 
mosaico  retinico,  i  coni  e  i  bastoncini,  corrisponda  pure  una  funzione 
distìnta  e  diversa:  alle  dipendenze  dei  coni  che  rappresentano  gli  ele- 
menti più  differenziati  della  retina  stanno,  secondo  tale  dottrina,  le 
funzioni  più  elevate  della  vista  e  cioè  T  acuità  visiva  e  la  percezione 
dei  colori,  mentre  dai  bastoncini  non  provengono  che  semplici  sensa- 
zioni luminose. 

Tale  concetto,  come  è  noto,  basaYa  Schultze  (5)  principalmente  sui  fatti  seguenti  : 
La  diminuzione  del  senso  cromatico  e  dell'acuità  visiva  andando  dal  centro  della  retina 
alla  periferia  dì  essa  in  rapporto  colTaumentare  del  numero  dei  bastoncini  a  detrimento 
di  quello  dei  coni;  la  fovea  che  risulta  di  soli  coni  è  infatti  il  luogo  della  visione 
distinta  e  del  senso  cromatico  per  eccellenza. 

Il  difetto  dì  coni  che  presenta  la  retina  di  alcuni  animali  notturni  o  viventi  nelle 
tenebre,  come  il  pipistrello,  la  talpa,  il  riccio  e  alcune  specie  di  rosicanti  che  vivono 
appunto  nell'oscurità. 

La  grande  preponderanza  dei  bastoncini  nella  retina  di  alcuni  uccelli  notturni  che 
presenta  un  numero  di  coni  assai  più  scarso  che  non  quello  della  retina  dei  mammiferi 
in  generale,  fatto  questo  molto  significativo,  dappoiché,  com'  è  noto,  nella  retina  degli 
uccelli  diurni  si  osserva  invece  una  preponderanza  molto  spiccata  dei  coni  che  vi  sono 
assai  più  numerosi  che  non  nella  retina  degli  stessi  mammiferi. 

La  presenza  esclusiva  o  pressoché  esclusiva  di  coni  nella  retina  di  animali  che 
hanno  l'abitudine  di  vivere  alia  gran  luce  del  giorno  predilìgendo  i  luoghi  esposti  di- 
rettamente al  raggi  solari,  come  si  osserva  appunto  per  diverse  specie  di  rettili,  serpenti, 
testuggini,  lucertole. 

Già  da  questi  dati  deve  abbastanza  chiaramente  delinearsi  il  concetto  che  dai  coni 
dipenda  l'apparato  destinato  essenzialmente  a  funzionare  nella  piena  luce  del  giorno,  e 
che  ì  bastoncini  rappresentino  invece  colle  loro  dipendenze  centrali  l'organo  della  vi- 
sione crepuscolare  o  notturna.  Poiché  anche  nell'uomo  nelle  condizioni  della  visione 
crepuscolare  non  permane  che  il  senso  luminoso  ed  è  abolito  il  senso  cromatico  e  si 
può  inoltre,  mediante  espedienti  di  cui  sarà  parola,  rivelare  che  la  funzione  della  fovea 
20 
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è,  a  differenza  di  quella  delle  parti  eccentriche  della  retina,  più  o  meno  completamente 
sospesa,  cosi  ci  riesce  secondo  l'eniinziato  concetto  di  sempre  meglio  comprendere  come 
negli  animali  notturni  venga  a  mancare  insieme  colia  funzione  cromatica  anche  il  re- 
lativo apparato  sensoriale  dipendente  dai  coni. 

Cosi  pure  in  certi  processi  morbosi  che  danneggiano  le  parti  periferiche  della  re- 
tina ove  abbondano  i  bastoncini,  risparmiando  invece  le  parti  centrali  di  essa  ricche  di 
coni,  si  manifesta  quello  stato  patologico  detto  Emeralopia  appunto  perchè  i  malati,  in 
causa  della  compromessa  funzione  del  loro  apparato  crepuscolare,  sono  sorpresi  da  Im- 
provvisa cecità  non  appena  il  giorno  comincia  ad  imbrunire. 

La  dottrina  di  Schultze  (Stàbchen-Zapfentheorie)  che,  come  fu 
formulata  primamente,  ci  appare  basata  su  una  serie  di  fatti,  se  non 
numerosi,  certamente  assai  comprensivi  e  significativi,  doveva  più 
tardi  (1894)  essere  ripresa  da  Kries  (Duplizitàtstheorie)  che  le  diede 
più  ampio  svolgimento  sulla  guida  di  osservazioni  specialmente  psico- 
fisiologiche. Parecchie  obbiezioni  furono  mosse  alle  asserzioni  di  Kries, 
obbiezioni  alle  quali  lo  stesso  autore,  movendo  da  concetti  generali 
inadeguati  (*)  non  giunse  sinora  a  opporre  una  risposta  definitiva.  Tali 
obbiezioni,  diciamolo  subito,  si  riferiscono  al  valore  relativo  delle  pro- 
posizioni su  cui  si  basa  la  dottrina  di  Kries,  dottrina  che  esigerebbe 
invece,  nel  senso  secondo  il  quale  ha  potuto  fin  qui  essere  intesa,  dei 
dati  di  valore  assoluto.  Ho  fiducia  che  i  nostri  concetti  direttivi  gene- 
rali abbiano  a  darci  la  chiave  della  questione  e  di  riuscire  per  essa 
a  dimostrare  il  valore  illusorio  di  tali  obbiezioni.  Credo  anzi  potremo 
giungere  a  persuaderci  come  la  questione  non  potrebbe  dal  nostro  punto 
di  vista  risultare  altrettanto  chiara  e  comprensibile  ove  tali  incertezze 
e  relatività  dì  dati  non  avessero  luogo. 

Gli  argomenti  addotti  dal  Kries  possono  riassumersi  nelle  proposizioni  seguenti: 
a)  VJ ndatlamento  alle  condizioni  della  visione  crepuscolare,  cioè  l'aumento  di 
sensibilità  luminosa  nell'adattamento  all'oscurità  è  facoltà  esclusiva  dell'apparito  dei 
bastoncini  (Diimmerungsapparat).  Secondo  le  prime  indagini  di  Kries  la  fovea,  che  ri- 
sulta di  soli  coni  (Tagesapparat),  manca  appunto  di  una  tale  facoltà  e  Kries  [(3),  p.  789] 
si  pronunziò  al  riguardo  per  un  €  thatsachliches  Fehlen  der  Dunkelfuùktion  in  einem 
centralen  Bezirlv  >.  Fu  obbiettato  che  l'affermazione  di  Kries  non  ha  un  valore  asso- 
luto perchè  anche  nella  fovea  si  riesce  a  constatare  un  certo  aumento  di  eccitabilità 
luminosa  dopo  lungo  soj^'giorno  all'oscurità,  se  pure  in  grado  molto  minore  di  quello 
che  già  si  osserva  a  piccole  distanze  dalla  fovea  stessa.  Lo  stesso  Kries  ebbe  ad  am- 
mettere più  tardi  che  i  fatti  sui  quali  egli  dapprima  aveva  fondato  la  sua  tesi  di  una 
assoluta  mancanza  di  una  funzione  crepuscolare  nel  centro  non  gli  tornavano  pienamente 
riconfermati  e  concluse  in  proposito  non  trattarsi  di  una  completa  mancanza,  ma  solo 
di  una  più  o  meno  pronunziata  riduzione  [(3),  p.  790].  Nel  senso  assoluto  espresso  pri- 
mitivamente da  Kries  si  pronunziò  pure  il  Parin'aud  (6).   Invece  Charpentier  [<S), 

(*)  Il  Krihs  segue  essenzialmente  la  dottrina  di  Yoùng  —  HelinhoUz. 
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p.  712],  FiCK  (7),  Treitel  [(3),  p.  712],  TSCHERMAK  [(8),  p.  319]  Confermarono  1;\  Kcsi 
ammessa  più  tardi  dallo  stesso  Kries,  non  trattarsi  per  la  fovea  di  una  mancanza .  as- 
soluta della  facoltà  di  adattamento  airoscurità,  ma  solo  di  uAa  riduzione  più  o  rpeno 
pronunciata  di  essa.  Kries  tentò  di  risolvere  la  questione  ammettendo  che  qualche 
traccia  di  porpora  si  trovi  pure  in  corrispondenza  della  fovea.  Abbiamo  già  avuto  oc- 
casione di  occuparci  del  significato  della  porpora  e  abbiamo  dovuto  rigettare  il  concetto 
che  un  tale  pigmento  rappresenti  una  sostanza  sensibilizzatrice  per  i  bastoncini.  Ad  ogni 
modo  la  supposizione  di  Kries  è  contraddetta  dall'osservazione:  non  si  riusci  mai  a 
riscontrare  traccia  di  i)orpora  nella  fovea.  Del  resto  tale  supposizione  è  già  per  sé  affatto 
inverosimile  :  la  porpora  non  si  trova  che  nel  membro  esterno  dei  bastoncini  e  anche  i 
coni  che  sono  sporadicamente  disseminati  alla  periferia  della  retina  sono  privi  di  un 
tale  pigmento.  Vedremo  più  avanti  come  l'aumento  di  eccitabilità  luminosa  che,  in  con- 
seguenza dell'adattamento  all'oscurità,  si  manifesta  pure,  sebbene  in  debole  grado,  in 
corrispondenza  della  fovea,  non  rappresenti,  secondo  ogni  verosimiglianza*  che  un  fatto 
di  riverbero  dell'aumento  di  eccitabilità  dello  stesso  apparato  a  reazione  diffusa  dipen- 
dente dai  bastoncini. 

b)  La  mancanza  nella  fovea  del  cosi  detto  intervallo  scolorato  (Farbloses  In- 
tervall)  [(3),  p.  788].  Nella  fovea  cioè,  a  differenza  che  nelle  altre  regioni  della  retina 
provviste  di  bastoncini,  la  soglia  assoluta  degli  eccitamenti  (sensazione  luminosa)  coin- 
ciderebbe colla  soglia  cromatica,  cosicché  partendo  da  stimoli  subliminarì  e  aumentando 
gradatamente  l' intensità  di  essi,  la  percezione  avrebbe  luogo  immediatamente  coi  rispet- 
tivi caratteri  cromatici.  Per  la  fovea  cioè,  mancando  i  bastoncini,  farebbe  pure  difetto 
la  componente  luminosa,  e  verrebbe  di  conseguenza  a  mancare  quello  stadio  iniziale  nel 
quale  lo  spettro  prismatico  appare  come  un  nastro  luminoso  incolore.  L'osservazione  del 
Kries  fu  confermata  solo  da  Parinaud  (6}.  Invece  Charpentier  (9),  Tschermak  [(8), 
p.  320]  contestarono  l'assoluta  mancanza  dell'intervallo  scolorato.  Anche  per  questo  adun- 
que si  tratterebbe  solo  di  una  minore  evidenza  specialmente,  per  le  luci  meno  rifrangibilì 
d<»llo  spettro,  per  le  quali  del  resto  pure  alla  periferia  della  retina  la  soglia  cromatica  é 
assai  vicina  alla  luminosa  (Charpentier)  [(i),  I,  p.  530]. 

e)  La  mancanza  nella  fovea  del  fenomeno  di  Purkinje,  In  senso  assoluto  depo- 
sero Kries  [(3),  p.  719],  Parinaud  Q6),  p.  241].  Nel  senso  relativo  di  una  minore  evi- 
denza del  fenomeno  deposero  fra  altri  Hering  [(13),  p.  535],  Tschermak  [(8),  p.  321], 
Koster,  Shermann.  Che  i  mutamenti  dei  valori  di  luminosità  relativa  delle  varie  re- 
gioni spettrali,  quali  si  manifestano  nel  passaggio  dallo  stato  di  adattamento  all'oscu- 
rità allo  stato  di  adattamento  alla  luce  e  viceversa,  siano  assai  meno  evidenti  nella 
fovea  che  nelle  altre  regioni  della  retina  è  un  fatto  che  può  essere  assai  facilmente 
constatato  da  chiunque.  Se  due  piccoli  dischi  colorati  l'uno  in  rosso  e  l'altro  in  verde- 
turchino  su  fondo  grigio  e  aventi  nella  piena  luce  del  giorno  per  un  occhio  adattato 
alla  luce  una  chiarezza  approssimativamente  uguale,  si  guardano  dopo  adattamento  alla 
oscurità  e  a  debole  illuminazione  con  parti  alquanto  eccentriche  delia  retina,  appaiono 
di  luminosità  molto  diversa,  e  cioè  il  verde-turchino  sembra  assai  più  luminoso  del  rosso  : 
se  si  fissano  invece  i  dischi  direttamente,  una  tale  differenza  di  luminosità  torna  assai 
meno  evidente. 

A  proposito  ancora  del  fenomeno  di  Purkinje  e  in  appoggio  della  sua  tesi  della 
presenza  nella  sfera  visiva  delle  due  diverse  forme  di  attività  sensoriale,  la  cromatica 
(coni)  e  la  luminosa  (bastoncini),  addusse  il  Kries  l'osservazione  che  detto  fenomeno  è 
meno  evidente  nell'Emeralopia  (stato  di  difettosa  funzionalità  dell'apparato  crepusco- 
lare) f(3),  p.  789).  Abbiamo  già  avuto  occasione  per  conto  nostro  (11)    di    far   rilevare 
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come  nell'Acromatopsia  totale  manchi  completamente  il  fenomei^o  di  PURKINJE  :  fra 
tutti  i  fatti  che  dovranno  essere  presi  in  considerazione  nella  questione  che  ci  occupa, 
gli  è  anzi  questo  l'unico  che  per  i  reperti  costanti  e  completi  abbia  un  valore  vera- 
mente assoluto  [(2),  pp.  189,  190]. 

Dovremo  ritornare  più  avanti  su  questo  punto.  Nell'Emeralopia  invece  v'ha  pure 
sempre  luogo  a  una  certa  relatività  di  dati,  ciò  che  del  resto  facilmente  si  comprende 
poiché  nell'Emeralopia  la  funzione  dell'apparato  dei  bastoncini  non  è  completamente 
abolita,  ma  solo  più  o  meno  compromessa. 

d)  La  mancanza  nella  fovea  àeW  imagine  fòUuma  di  Furhinje,  (14-16-17),  {(2), 
p.  225],  ossia  della  imagine  secondaria  complementare  del  ciclo  oscillatorio  che,  nello 
stato  di  adattamento  all'oscurità«  consegue  a  stimolazioni  con  luci  monocromatiche  in- 
tense e  di  breve  durata.  Abbiamo  visto  infatti  [(11),  pag.  580],  come  il  Kriss  consi- 
deri questa  imagine  secondaria  come  una  combinazione  dell'eccitazione  dei  bastoncini 
coll'eccitazione  complementare  negativa  (nel  senso  di  Helmholtz)  dell'apparato  croma- 
tico dipendente  dai  coni.  Rinviamo  per  quanto  fu  gi&  detto  a  proposito  della  genesi 
di  un  tale  ciclo  oscillatorio  e  delle  sue  singole  fasi  al  luogo  ora  citato  perchè  i  fatti 
che  andiamo  esponendo  ne  riescano  un  commento  dimostrativo.  Però  noi  saremo,  credo, 
più  tardi  in  grado  di  comprendere  pure  la  relatività  dei  dati  che  a  questa  questione  si 
riferiscono.  Effettivamente,  secondo  le  osservazioni  di  Charpentier,  la  fase  postuma 
dì  PURKINJE  può  osservarsi  anche  nella  fovea  [(3),  p.  760],  (15). 

e)  La  mancanza  à^W imagine  postuma  di  PurkinjeTifWKmetvXo^ì^i  e  nell'Acro- 
matopsia totale,  osservazione  questa  che,  come  vedremo,  fu  contraddetta  da  Hess. 

Tali  sono  adunque  gli  argomenti  essenziali  su  cui  il  Kries  ap- 
poggia la  sua  dottrina  e  tali  le  relative  difficoltà  non  per  anco  supe- 
rate e  che  è  nostra  speranza  poter  risolvere.  Per  tutto  quanto  riguarda 
r  imagine  postuma  di  Purkinje  ritorneremo  in  questo  stesso  scritto  a 
più  tardi.  Occupiamoci  intanto  degli  altri  capi  della  questione  che  ri- 
guardano cioè  la  facoltà  di  adattamento  all'oscurità,  T  intervallo  scolo- 
rato e  il  fenomeno  di  Purkinje  nella  fovea. 

Poiché  ci  fu  già  dato  rilevare  quale  importanza  abbiano  nella  genesi 
dei  molteplici  fenomeni  propri  della  sfera  sensoriale  visiva  le  reciproche 
influenze  che  si  esercitano  essenzialmente  nei  centri  fra  i  due  apparati 
centrali  della  visione,  ci  sembra  che  la  linea  direttiva  della  questione 
cominci  già  per  sé  a  disegnarsi.  Tuttavia  per  meglio  precisarne  i  ter* 
mini,  proporrò,  prima  di  entrare  in  discussione,  un  esperimento  che 
deve  essere  eseguito,  previo  adattamento  all'oscurità  ed  in  condizioni 
di  illuminazione  diffusa  e  di  debole  intensità  (soglie  crepuscolari). 

Procediamo  a  una  prima  prova  servendoci  di  un- cartoncino  nero  ^  avente  al  suo 
centro  un  piccolo  disco  bianco,  il  cui  diametro  (i  cm  circa)  sia  tale  che  alla  distansa 
di  due  o  tre  metri  1'  imagine  del  disco  possa  sicuramente  essere  contenuta  nella  fovea. 
Se  la  luce  è  sufficientemente   debole   (crepuscolo    avanzato)  e  l'occhio  sufficientemente 


Digitized  by  LjOOQ IC 


Sui  contegno  fisiologico  della  fovea  ecc.  265 

adattato  all'oscnritÀ  (dopo  soggiorno  all'oscurità  di  almeno  ao-25  minuti),  si  potrà  fa- 
cilmente constatare  che  il  piccolo  disco  bianco,  che  si  può  intravedere  come  un  lieve 
bagliore  diffuso  e  sfumato  quando  si  faccia  cadere  la  sua  imagine  su  punti  un  po'  ec- 
centrici della  retina,  scompare  tmprovvlsameiìte  non  appena  esso  entri  nel  campo  visivo 
foTeale  t  il  cartoncino  sembra  allora  completamente  nero.  Questa  esperiensa  ricorda  Tos^ 
servazione  già  fatta  da  AHaOO  che  alcune  piccole  stelle  visibili  Indirettamente .  si  tol- 
gono prontamente  alla  vista  non  appena,  richiamando  esse  la  nostra  attenaione,  noi 
dirigiamo  ad  esse  lo  sguardo.  Vale  a  dire  :  gli  stimoli  che  cadono  sul  mosaico  foveale 
costituito  di  soli  coni  non  possono  giungere  in  primo  momento  e  direttamente  che  a 
centri  cerebrali  di  grande  differenziazione  i  quali  reagiscono  solo  ad  una  soglia  relati- 
vamente elevata,  verificandosi  cosi  ancora  una  volta  la  legge  generale  che,  più  elevata 
è  la  dignità  funaionale  di  un  centro  e  rispettivamente  più  complessa  la  sua  natura,  e 
maggior  inerzia  presenta  di  fronte  agli  eccitamenti.  X«a  fovea  costituisce  appunto  la  su- 
perficie di  ricezione  per  quegli  eccitamenti  che  sono  destinati  a  raggiungere  quei  centri 
sensoriali  ove  si  esercitano  le  funzioni  più  elevate  della  sfera  visiva,  e  cioè  l'acuita  vi- 
siva, il  senso  cromatico,  e  potrebbe  ben  definirsi  l'organo  periferico  dell'attenzione 
e  della  memoria  visiva.  A  differenza  delle  altre  regioni  della  retina,  le  sue  localiz* 
zaaioni  centrali  sono  rappresentate  per  tutta  quanta  l'area  visiva  cortic^le  (18),  non 
solo,  ma  esse  sembrano  pure  irradiare  lontano  dalla  corteccia  occipitale  fin  nei  lobi 
parietali  e  frontali.  Si  riscontrarono  infatti  casi  di  lesioni  circoscritte  ai  lobi  frontali  o 
parietali  nei  quali  vi  era  abolizione  del  senso  cromatico  e  diminuzione  dell'acuità  vi- 
siva [(il),  p.  223]. 

Riassumendo,  questa  prima  prova  ci  dinota  che  nelle  dette  con- 
dizioni di  luce  e  di  adattamento  le  dipendenze  dei  coni  della  fovea 
sono,  per  la  loro  elevata  natura  e  la  loro  considerevole  inerzia,  diret- 
tamente ineccitabili  ;  agli  stessi  stimoli  rispondono  invece  con  reazioni 
più  o  meno  diffuse  le  parti  più  eccentriche  della  retina  ove  ai  coni  si 
trovano  mescolati  dei  bastoncini. 

Pari  restando  ogni  altra  condizione  sperimentale,  passiamo  ora  a  una  seconda  prova 
servendoci,  al  contrario  che  nella  precedente,  di  un  cartoncino  bianco  B  avente  al  suo 
centro  un  piccolo  disco  nero.  Procedendo  come  nella  prima  esperienza,  tutto  il  carton- 
cino sembra  bianco  e  non  appare  alcuna  lacuna  sulla  sua  superficie  ;  si  verifica  cioè 
il  fatto  apparentemente  paradossale  che  l'eccitamento  che  parte  da  regioni  periferiche 
disila  retina  provviste  di  bastoncini  si  propaga  anche  alle  di|)endenze  centrali  di  quella 
parte  del  mosaico  foveale  su  cui  ora  non  si  esercita  alcuno  stimolo  obbiettivo,  mentre 
nel  primo  caso  le  «tesse  dipendenze  foveaii  Tiinanevono  inerti  agli  stimoli  esercitati 
direttamente  sui  loro  elementi  periferici  di  ricezione.  Si  tratta  qui  ancora  di  una  nuova 
manifestazione  che  dovremo  or  meglio  precisare  di  quella  propagazione  diffusa  degli 
ecciumeuti  che  è  propria  dell'apparato  dei  bastoncini  quale  già  abbiamo  avuto  occa- 
sione più  volte  di  disvelare  e  di  cui  avremo  presto  a  dare  qualche  altro  espressivo 
esempio. 

Che  cosa  dinotano  tali  esperienze  ?  U  assenza  dei  bastoncini  nella 
fovea  ha  il  significato  di  una  semplice  dislocazione  di   elementi  sulla 
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superficie  periferica  di  ricezione  a  cui  però  non  corrisponde  in  senso 
assoluto  una  lacuna  nei  centri,  almeno  in  quelli  tra  essi  che  preesiste- 
vano nella  storia  dello  sviluppo  filogenetico  all'apparizione  della  fovea. 
Come  è  noto  infatti  tra  i  mammiferi  una  fovea  ben  differenziata  e  si- 
mile a  quella  dell'uomo  non  si  riscontra  che  nei  Primati,  nei  quali  non 
solo  i  centri  subcorticali,  ma  pure  le  zone  di  proiezione  corticali  hatino 
già  raggiunto  un  considerevole  grado  di  sviluppo. 

Le  dipendenze  della  fovea  adunque  —  quelle  almeno  che  non  ne 
rappresentano  le  supreme  e  più  remote  propagini  —  si  trovano  pure 
commiste  nei  centri  colla  sistematizzazione  diffusa  dell'apparato  dei  ba- 
stoncini, cosicché  torna  inesatto  fare  illazione  senz'altro  dall'assenza  di 
bastoncini  nella  fovea  a  totale  difetto  della  componente  luminosa  nelle 
dipendenze  foveali.  Vedremo  più  avanti,  trattando  della  sede  dei  fe- 
nomeni d'antagonismo  nella  sfera  visiva,  qualche  nuovo  argomento  che 
depone  nel  medesimo  senso.  Bensì,  mancando  le  vie  dirette  dalla  pe- 
riferia che  debbono  pur  sempre  ritenersi  le  più  efficaci,  (come  può  de- 
dursi  ad  esempio  dalla  legge  di  diffusione  del  contrasto  e  dei  fenomeni 
di  induzione  in  generale  la  cui  intensità  è  massima  al  confine  delle 
superfici  reciprocamente  attive  e  va  gradatamente  diminuendo  coll'au- 
mentare;  delle  distanze  dal  confine  stesso),  noi  possiamo  concludere 
trattarsi  per  le  dipendenze  centrali  della  fovea,  non  già  di  un  difetto 
assoluto,  ma  solo  di  una  riduzione  della  componente  luminosa  sia  in 
senso  strutturale  che  funzionale.  Questo  può  spiegarci  perchè  la  fovea, 
quantunque  priva  di  bastoncini  non  manchi  in  senso  assoluto  di  una 
certa  facoltà  di  adattamento,  facoltà  eh'  essa  però  toglie  ancora  a  pre- 
stito alla  componente  luminosa  diffusa.  Posta  la  questione  in  questi 
termini,  nonostante  i  dati  apparentemente  discordi,  una  tale  prova  ad- 
dotta da  Kries  in  appoggio  della  sua  tesi  della  duplicità  funzionale 
della  retina  ci  riappare  nel  suo  pieno  valore.  Se  poi  dal  concetto  di 
Kries  passiamo  al  concetto  già  in  altro  luogo  espresso  [(i  i),  p.  580], 
doversi  tale  duplicità  considerare  come  un  vero  dualismo  dinamico  tra 
le  due  componenti,  non  solo  tale  apparente  discordanza  di  reperti  ci 
riesce  spiegata,  ma  è  anzi  a  prevedersi  e,  perchè  ci  sia  possibile  dal 
nostro  punto  di  vista  renderci  perfettamente  conto  della  questione, 
essa  ci  torna  elemento  indispensabile. 

Sarebbe  tuttavia  conclusione  affrettata  l' indurre  dalla  prima  espe- 
rienza (disco  bianco  su  fondo  nero)  che  lo  stimolo  esercitato  sulla  fovea 
non  abbia  sortito  alcun  effetto  fisiologico  :  sarebbe  poi  certamente,  come 
ora  vedremo,  erroneo  il  pensare  che  non  vi  possa   altresì  aver  luogo 
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reciprocamente  un'azione  di  riverbero  per  influenze  centrali  da  parte 
degli  eccitamenti  fovéali  sulla  sistematizzazione  diffusa  dei  bastoncini. 

L'espressiva  esperienza  dì  cui  ora  dirò  era  essenzialmente  già  nota  a  Aubert. 
Previo  adattamento  all'oscurità  e  in  una  camera  debolmente  illuminata,  si  guardi  un 
breve  e  sottile  filo  di  platino  a  tal  distanza  che  la  sua  imagine  sia  tutta  compresa  nella 
fovea  e  Io  si  renda  d'un  tratto  più  o  meno  luminoso  facendolo  attraversare  dalla  corrente 
elettrica.  Tutti  gli  oggetti  circostanti  che  prima  erano  ben  visibili  dai  vari  punti  della 
retina,  da  quelli  più  prossimi  alla  fovea  sino  ai  più  eccentrici,  si  tolgono  completamente 
alla  vista.  V*  ha  cioè  abbagliamento  dell*  intero  campo  visivo  per  uno  stimolo  limitato 
ad  una  esilissima  superficie  lineare  della  fovea.  L'adattamento  dell'occhio  all'oscurità  è 
di  essenziale  importanza  in  questa  esperienza  nella  quale  pur  tuttavia  lo  stimolo  è  cir- 
coscritto ad  una  minima  superficie  della  fovea,  la  cui  intrinseca  facoltà  di  adattamento, 
per  essere  assai  limitata,  fu  pure,  come  si  disse,  oggetto  di  discussione  fra  diversi  os- 
servatori (*). 

In  che  diflferiscono  le  condizioni  di  questa  nuova  esperienza  da 
quelle  relative  alla  prima  prova  da  noi  eseguita  (disco  bianco  su  fondo 
nero)?  Evidentemente  nell'  intensità  dello  stimolo.  Ora,  perchè  la  diffu- 
sione delFeccitamento  luminoso  dalle  parti  eccentriche  della  retina  alla 
fovea  avviene  a  tali  deboli  stimoli  quali  furono  da  noi  impiegati  nella 
prova  relativa  al  cartoncino  B  (disco  nero  su  fondo  bianco),  mentre 
si  esige  una  maggiore  intensità  di  eccitamento  per  aversi  diffusione 
in  senso  inverso  dalle  dipendenze  foveali  alla  sistematizzazione  diffusa 
dei  bastoncini  ? 

Se  sì  ha  ben  presente  quanto  abbiamo  fatto  precedere,  nel  primo  caso  si  tratta 
di  una  propagazione  diretta  degli  eccitamenti  entro  l'ambito  di  una  stessa  sistematizza- 
zione solidale  e  diffusa,  mentre  nel  secondo  caso  gli  eccitamenti  debbono  prima  vincere 
le  inerzie  delle  dipendenze  foveali  (apparato  dei  coni)  e  solo  secondariamente,  in  virtù 
di  quelle  influenze  fra  le  due  componenti  di  cui  fu  tante  volte  questione,  possono  ri- 
svegliare gli  echi  della  componente  luminosa  ass.ii  eccitabile  appunto  per  l'adattamento 
all'oscurità.  Orbene  le  p>ercezionì  (sensazioni  coscienti)  che  provengono  dalla  fovea  hanno, 
come  si  disse,  corrispondentemente  alla  loro  elevata  e  complessa  natura  e  alle  loro  re- 
mote e  ampie  localizzazioni  cerebrali  una  soglia  pure  elevata  e  noi  non  possiamo  ren- 
derci conto  fin  dove  abbiano  potuto  giungere  (:ille  deboli  intensità  di  stimolo  impiegate 

(*)  In  un  nostro  precedente  scritto  [(xi),  p.  2x6]  fnmmo  condotti  a  negare  ogni  proprietà  sensi- 
bilizxatrice  della  porpora  e  ad  attribuire  l'aumentata  eccitabilità  che  manifesta  l'apparato  crepuscolare 
dopo  riposo  più  o  meno  protratto  a  proprietà  intrinseche  all'apparato  stesso  nel  suo  insieme.  L'espe- 
rieaxa  q»»  i»  qoestioae  ce  ne  fioniMce  una -nuova  prova  squisita.  L«  impressioni  che  provengono  dalle 
parti  periferiche  della  retina,  ove  per  il  lungo  soggiorno  all'oscurità  si  è  accumulata  la  porpora,  sono 
qui  soverchiate  dal  diffondersi  delle  eccitazioni  suscitate  nell'organo  visivo  da  uno  stimolo  limitato  a 
una  minima  superficie  foveale  affatto  sprovvista  di  porpora.  E  si  consideri  che  l'esperimento  riesce  ap- 
ponto  di  tanto  maggiore  evidenza  quanto  più  a  lungo  fu  protratto  il  soggiorno  nelle  tenebre.  Se  Tadat- 
tamento  all'oscnrità  è  assai  progredito,  l'abbagliamento  che  ha  per  effetto  di  sommergere  le  imagini 
degli  oggetti  che  stanno  nel  campo  della  risione  Indiretta,  ha  luogo  anche  moderando  l' intensità  lumi- 
nosa del  filo  di  platino  fissato  direttamente. 
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nelift  prima  prova  del  cartoncino  A)  le  vampe  degli  eccitamenti  subliminari  pur  senza 
provocare  le  definitive  conflagrazioni  per  le  quali  s' integrano  i  relativi  processi  psichici. 
Quando  si  tratti  della  fovea  occorrono  insomma  stimoli  di  una  certa  intensità  sia  per 
provocare  direttamente  nelle  supreme  propagini  centrali  dei  coni  rispettivi  i  definitivi 
processi  d'eccitamento,  sia  perchè  le  dipendenze  preterminal!  della  fovea  possano  espli> 
care  le  dette  influenze  sulla  componente  luminosa.  Ora,  a  seconda  della  maggiore  o  mi- 
nore eccitabilitÀ  di  quest'ultima,  e  anche  in  dipendenza  di  altre  circostanze  accessorie, 
quando  si  tratti  di  luci  colorate,  potranno  avverarsi  due  casi  :  gli  echi  della  componente 
luminosa  nei  centri  preterminali  si  risvegliano  prima  che  per  la  loro  via  diretta  gli  ec- 
citamenti dell'apparato  dei  coni  abbiano  potuto  vincere  le  inerzie  delle  supreme  dipen- 
denze centrali  e  in  questo  caso  la  soglia  assoluta  d'eccitamento  precederà  la  soglia  cro- 
matica (reperto  positivo  deir intervallo  scolorato).  Oppure  gli  echi  della  componente 
luminosa  si  risvegliano  contemporaneamente  o  anche  più  tardi  allo  stabilirsi  dei  pro- 
cessi cromatici  nelle  dirette  dipendenze  terminali  della  fovea,  e  la  soglia  cromatica  si 
stabilirà  allora  in  tal  caso  senza  essere  preceduta  dalla  assoluta  (mancanza  d'intervallo 
scolorato). 

Cosi  anche  per  quanto  riguarda  V  intervallo  scolorato  nella  fovea 
—  saldo  restando  il  concetto  di  Kries  —  possiamo,  renderci  ragione 
della  discrepanza  dei  dati  e  siamo  d'altra  parte  pure  in  grado  di  com- 
prendere l'importanza  che  può  avere  al  riguardo  l'adattamento  alla 
oscurità,  pure  non  dipendendo  l'influenza  di  questo  fattore  direttamente 
dall'apparato  dei  coni,  bensì  da  quello  ancora  dei  bastoncini  mediante 
l'intermediario  di  quello  dei  coni. 

Aggiungeremo  per  incidenza  che  l' intensità  relativamente  ragguar- 
devole che  esigono  gli  stimoli  che  cadono  sulla  fovea  perchè  l'eccita- 
mento possa  essere  comunicato  per  influenza  all'apparato  dei  baston- 
cini, rende  aflatto  inverosimile  la  supposizione  che  già  la  retina  per  sé 
stessa  vi  possa  avere  una  parte  apprezzabile. 

Le  stesse  considerazioni  varranno  a  giustificare  la  relatività  del 
valore  dei  reperti  che  si  riferiscono  al  fenomeno  di  Purkinje  e  al  ciclo 
oscillatorio  da  stimoli  di  breve  durata  nell'ambito  della  fovea. 

Secondo  Kries  [(2),  p.  225]  nella  fovea  ove  mancano  i  bastoncini,  manca  pure 
r  imagine  secondaria  complementare  (*)  (imagine  postuma  di  Purkinje).  Fatto  questo 
interessantissimo  per  noi  che  fummo  in  precedenza  da  criteri  generali  condotti  ad  affer- 
mare che  appunto  in  questa  fase  del  ciclo  oscillatorio,  la  componente  luminosa  agisce 

(*)  Vedasi  il  prospetto  che  trovati  in  questo  Archivio^  IV,  579.  Hmss  distinguo  sei  fasi  cbe 
corrispondono  ai  momenti  del  ciclo  oscillatorio  da  noi  indicati  nel  detto  prospetto  colle  cifre  i,  t,  3, 
4,  5,  6.  Noi  abbiamo  preferito,  a  esempio  del  Kriks,  considerare  come  fasi  solo  quelle  corrispondenti 
alle  manifestasioni  cromatiche  che  coincidono  coi  momenti  x,  3,  5,  momenti  nei  quali  dunque  hanno 
appunto  luogo  le  imagini  (Kriks)  o  fasi  I,  II  (postuma  di  Purkinje),  III.  I  momenti  a,  4  descritti  da 
Hrss  come  fasi  oscure  non  hanno  invece  altro  significato  che  di  intervalli  fra  le  vere  e  proprie  fasi 
da  noi  considerate. 
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attiramente  da  inducente  (io),  [(11),  p.  580].  Kries  ha  osserrato  che  sul  disco  rotante 
impiegato  per  la  esperienza  la  traccia  colorata  delP  imagine  secondaria  salta  un  piccolo 
campo  centrale  corrispondente  alla  fovea  (Tunnel,  Ueberspringen).  A  tal  riguardo  aggiun- 
gerò anzi  per  incidenza  che,  come  ha  osservato  Kries  [(2),  pp.  223-224],  la  luminositÀ 
di  nna  tale  fase  secondaria  complementsire  dipende  appunto  dalla  qualità  della  luce  mo- 
nocromatica impiegata  approssimativamente  come  i  valori  delle  luminosità  crepuscolari 
(componente  luminosa)  delle  varie  regioni  dello  spettro  prismatico.  E  ancora:  se  si  ha 
bene  predente  il  concetto  da  noi  espresso  sulla  genesi  del  ciclo  oscillatorio  (io),  [(il), 
pp.  578-580]  nel  quale  le  due  componenti  assumono  con  vece  alterna  parte  attiva  nella 
estrinsecazione  delle  reciproche  influenze  dinamiche,  saremo  in  grado  di  comprendere 
come  l'evidenza  delle  singole  fasi  del  ciclo  raggiungano  un  optimum  quando  l'eccita- 
bilità o  insomma  l'intensità  degli  effetti  dello  stimolo  siano  ripartite  in  grado  non  troppo 
diverso  fra  le  due  componenti  stesse.  E  infatti  l'adattamento  all'oscurità,  che  aumenta 
l'eccitabilità  della  componente  luminosa,  favorisce  l'evidenza  di  singole  fasi  del  ciclo, 
solo  però  fino  ad  un  certo  limite  oltre  il  quale  dette  fasi  tornano  a  perdere  della  loro 
evidenza  [(2),  p.  224].  Vedremo  che  ima  tale  considerazione  ci  occorrerà  di  nuovo  ad 
altra  occasione  quando  tratteremo  delle  leggi  del  contrasto.  Si  ricordi  infatti  [(11),  p.  579] 
che  la  componente  cromatica  è  quella  che  agisce  attivamente  da  inducente  nello  stabi- 
lirsi della  fase  primaria  (f.  positiva  continuazione  diretta  dell'eccitazione  provocata  dallo 
stimolo)  :  è  dunque  sempre  per  essa  che  s' imprime  la  spinta  iniziale  a  tutto  il  ciclo 
oscillatorio.  E  cosi  ci  toma  chiaro  di  converso  come  nella  fovea  (predominio  dell'ap- 
parato cromatico)  possa  risultare  evidente  oltre  la  fase  primaria  anche  la  terziaria,  fase 
questa  che  rappresenta  appunto  nel  ciclo  oscillatorio  la  ripetizione  della  primaria,  mentre 
nello  stesso  ciclo  può  invece  mancare  d'evidenza  la  fase  cardinale  intermedia  alle  due, 
cioè  la  secondaria  complementare  [(2),  p.  225].  Prima  di  chiudere  questa  digressione 
ricorderò  ancora  a  proposito  della  fase  primaria  (nella  quale  l'eccitazione  luminosa  è 
indotta  e  si  stabilisce  quindi  più  tardi  dell'eccitazione  cromatica  inducente)  [(u),  p.  579] 
che,  come  ha  osservato  Kries,  nell'adattamento  all'oscurità  molto  protratto  Io  strascico 
luminoso  incoloro  che,  per  ciascun  giro  isolato  del  disco,  segue  al  bordo  colorato  —  In 
questo  caso  più  debolmente  —  dell'  imagine  primaria  è  cosi  lungo  che  talvolta  tutta 
la  periferia  del  disco  sembra  coperta  di  una  nebbia  luminosa  [(14;,  pp.  92-96], 

Il  fatto  sopra  riferito  (Ueberspringen  eines  kleines  Bezirkes)  fu  revocato  in  dubbio 
da  Hess  [(3),  pp.  761-762],  di  nuovo  confermato  da  Samoiloff  (19).  Io  debbo  dire  che 
dei  fenomeni  colorati  che  si  osservano  sul  disco  di  Benham[(ii\  p.  561]  e  che,  come 
ho  detto,  sono  appunto  da  ricollegarsi  al  ciclo  oscillatorio,  quelli  corrispondenti  alla  fase 
postuma  di  PcRKiNjE  si  mostrano  eff'ettivamente  spesso  interrotti  nel  campo  della  vi- 
sione cenuale,  cosi  che  succede  sovente  che,  mostrandosi  essi  assai  evidenti  nella  visione 
un  po' indiretti,  perdono  alquanto  in  evidenza  per  un  breve  tratto  corrispondente  alia 
visione  centrale  appunto  quando,  volendo  osservarli  con  attenzione,  si  fissano  istin- 
tivamente le  traccie  del  rispettivo  gruppo  d'archi.  Ripeto:  ciò  accade  il  più  sovente, 
ma  non  sempre. 

Come  altro  argomento  d'appoggio  alla  sua  tesi  doversi  distinguere 
la  funzione  dei  bastoncini  da  quella  dei  coni,  riferisce  il  Kries  ancora 
il  fatto  [(14),  p.  99]f  che  in  casi  di  Emeralopia  si  può  constatare  la 
mancanza  della  fase  secondaria  o  imagine  postuma  di  Purkinje,  nella 
quale  appunto  secondo  i  nostri  concetti  la  componente  luminosa  è  ìn- 
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ducente.  In  un  altro  caso  di  Emeralopia  tuttavia  là  visione  ricorrentie 
non  mancava  completamente,  ma  era  compromessa  in  alto  grado  [(i5\ 
p.   18.5,  nota  i)]. 

Anche  a  questo  riguardo,  come  fu  già  detto  ad  altro  proposito,  è  a  considerare  che 
r  Emeralopia  non  consiste  già  in  una  abolizione  assoluta  della  funzione  dei  bastoncini, 
ma  solo  in  una  più  o  meno  spiccata  riiluzione  di  essa. 

Bensi  è  ancora  da  aggiungersi,  sempre  in  armonia  agli  espressi  concetti,  che  anche 
nella  Acromatopsia  totale  è  più  o  meno  compromessa  l'evidenza  di  singole  fasi  del  ciclo 
oscillatorio,  per  quanto  naturalmente,  astraendo  dal  colore  in  questp  caso,  si  riferisce 
solo  airalternativa  di  fasi  positive  e  negative  per  luminosità.  Secondo  Kries  non  vi 
avrebbero  pii'i  di  due  fasi  luminose  [(3),  p.  768], 

Hess  invece  ha  descritto  sei  casi  di  Acromatopsia  totale  nei  quali  gli  eccitamenti, 
al  di  fuori  del  colore,  decorrevano  essenzialmente  come  nel  normale  ^20)  ;  in  questo  egli 
vede  pertanto  un  argomento  contradditorio  alla  tesi  di  Kries. 

Se  non  che  tali  reperti  negativi  riguardo  all'  irregolarità  del  ciclo 
oscillatorio,  fossero  anche  più  numerosi,  nulla  ancora  potrebbero  togliere 
al  valore  dei  reperti  positivi  del  Kries.  Anche  qui  è  necessario  però 
risalire  più  lontano  e  non  concludere  senz*  altro  dai  fatti  isolati  di  cui 
si  parla  al  momento. 

Dei  processi  d'antagonismo  nella  sfera  visiva  abbiamo  già  trat- 
tato in  via  generale  (io  11):  essi  sono  l'origine  di  quella  serie  di  fe- 
nomeni che  si  riferiscono  alla  manifestazione  cosi  detta  complementare 
nei  suoi  vari  aspetti,  aspetti  che  differiscono  appunto  fra  di  loro  per 
la  diversità  delle  condizioni  nelle  quali  sono  provocati  e  per  la  diver- 
sità delle  circostanze  nelle  quali  se  ne  osserva  lo  svolgersi.  Dovremo 
ad  altro  luogo  riprendere  la  questione  della  manifestazione  comple- 
mentare per  istudiarne  più  da  vicino  i  fattori  e  le  leggi. 

In  questo  stesso  scritto  e  in  un  precedente  [(n),  p.  561]  abbiamo  però  già  avuto 
occasione  di  scrutare  più  addentro  la  natura  del  processo  consecutivo  oscillatorio  che, 
per  le  condizioni  nelle  quali  è  provocato  e  per  la  fisionomia  soggettiva  colla  quale  si 
presenta,  tiene  tra  le  diverse  manifestazioni  complementari  un  posto  di  passaggio  che 
sta  fra  il  contrasto  successivo  (la  comune  imagine  consecutiva  complementare)  e  il  con* 
trasto  simultaneo  (di  giustapposizione).  Quelli  poi  che  più  comunemente  si  chiamano 
senz'altro  fenomeni  complementari  e  che  si  verificano  qnando  due  luci  monocromatiche, 
invece  di  agire  su  superfici  contigua  ma  distinte  della  retina,  agiscono  contempkn-anea- 
mente  su  uno  stesso  tratto  della  superficie,  della  retina,  chiudono  la  serie,  sebbene  in 
apparenza  appartati,  dissimulando  sotto  un  aspetto  soggettivo  affatto  speciale  la  loro 
vera  parentela  fisiologica  coi  fenomeni  precedenti.  Rinviamo  al  luogo  citato  [(io),  p.  475], 
non  solo  perchè  quivi  fu  già  svolta  nelle  sue  linee  generali  la  questione,  ma  perchè  il 
lettore   dovrà  altresì  concludere,  come  corollario  di  quanto  è  stato  detto  allora,  che  la^ 
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sede  dei  -  processi  antagonisti  deve  essere  a  grande  prevalènza  preterminlile.  La  scuola 
di  Hering  sulla  rniida  di  osservazioni  ha  dovuto  infatti  giungere  ad  affermare  la  sede 
preterminale  dei  feromeni  d'antagonismo ì  però,  per  quanto  riguarda  l'interpretazione 
di  essi,  ha  procedute  invece  a  priori^  non  risolvendo,  ma  solo  trascrivendo,  e  in  modo 
inadeguato  e  arbitrariamente  categorico,  il  problema  col  far  questione  di  antagoni- 
smo fra  componenti  cromatiche  imaginarie.  Noi  invece  abbiamo  già  avuto  più  volte 
e  avremo  ancora  occasione  di  trovarci  presenti  a  realtà  tangibili  delicate  ed  espressive 
che  ci  rivelano  còme  detto  antagonismo  si  estrinsechi  a  speciale  iniziativa  della  com- 
ponente himinosa  che  è  infatti  predominante  nei  centri  preterminali  {^\  tra  quésta  com- 
ponente e  la  componente  cromatica,  ossia,  con  parole  esprimenti  cose  affatto  reali,  tra 
l'apparato  dei  bastoncini  e  quello  dei  coni.  Ecco  come  lo  Tschermack  allievo  di  He- 
RTNG  riassume  la  questione  sulla  sede  dell'antagonismo  :  «  Der  Kontrast  erscheint  nach 
dem  Vorstehenden  weder  un  das  Endglied  der  Sehieitung  gekniipft  noen  auf  das  An- 
fang<;glied  derselben  beschrànkt,  und  im  wesentlichen,  aber.nicht  volkommen,  unabhAngig 
fiir  jedes  einzelne  Auge.  Vielmehr  sind  Kontrast  u.  Komponentenàntagonismus  pr&ter- 
minal  und  zwar  vorwiegend  aber  nicht  ausschliesslich  in  das  Gebiet  mit  Sonderung  der 
beiden  Sehorganhàlften  zn  lokalisieren  »  .[(4),  p.  778]. 

Non  riferirò  le  prove  addotte  da  Tschermack  per  le  quali  rimando  al  luogo -ci- 
tato :  ne  aggiungerò  invece  qualcuna  che  mi  sembra  espressiva.  Proporrò  cioè  un  con- 
fronto tra  un'esperienza  assai  nota  e  un'osservazione  meno  nota,  ma  di  fonte  sicura. 
Si  consideri  prima  l'esperienza  di  Mariotte. 

Come  è  noto  nel  campo  visivo  di  ciascun  occhio  corrispondentemente  all'entrata 
del  nervo  ottico  nella  retina,  ove  appunto  fa  difetto  il  neuroepitelio,  v'  ha  una  lacuna/ 
Tuttavia,  se  noi  fissiamo  in  un  pnnto  qualsiasi  un  foglio  bianco,  non  ci  appare  nessuna 
soluzione  di  continuo  sulla  superfìcie  di  esso:  bensi  ce  ne  accorgiamo  se  al  posto  cor- 
rispondente segniamo  per  es.  una  lettera  perchè  questa  allora  ci  riesce  invisibile  ;  tut- 
tavia, come  si  disse,  v'  ha  diffusione  di  sfondo,  bianco  in  questo  caso,  nuche  alla  lacuna. 
Lo  stesso  fatto  avviene  impiegando  invece  che  un- foglio  bianco  un  foglio  colorato:  in 
questo  caso  v'ha  purè  diffusione  di  sfondo  alla  lacuna,  ma  non  già  nel  tono  di  con- 
trasto del  colore  scelto,  bensi  nello  stesso  tono  e  questo  reperto  è  costante  qualunque 
sia  la  durata  dell'esperimento. 

Consideriamo  più  da  vicino  la  questione.  Nel  campo  cerebrale  della  visione  bi- 
noculare v'hanno  due  lacune  corrispondenti  alle  due  papille  ottiche,  la  destra  e  la  si- 
nistra, ove  la  visione  è  soltanto  monoculare.  Quando  si  fa  l'esperienza  di  Mariotte, 
per  la  quale  si  richiede  che  l'uno  degli  occhi  sia  chiuso,  l' intero  campo  visivo  cere- 
brale diventa  monoculare  e  delle  dette  due  aree  cerebrali  che  erano  già  prima  mono- 
culari, quella  innervata  dalla  retina  dell'occhio  che  ora  fu  chiuso  diventa  una  Ucuna 
assoluta  nel  senso  che  ad  essa  non  può  più  giungere  alcun  eccitamento  diretto  da  sti- 
moli in  atto  sulla  retina:  essa  entra  bensi  in  eccitazione  indiretta  per  effetto  di  quei 
processi  di  diffusione  nei  centri  di  cui  fu  tante  volte  parola.  In  questo  casoptfrò  non 
v*ha  contrasto,  fna  propagazione  omogenea.  [Si  confronti  (io),  p.  461]. 

Consideriamo  ora  un'altra  esperienza  che  può  occorrere  in  caso  di  scotoma  to- 
tale-di- qualche  regione- delhb  retina.  Se  sulla  regione  di  r«^tina  comprendente  lo  seo- 
toma  si  fa  cadere  una  luce  colorata,  la  lacuna  del  campo  visivo  corrispondente  allo 
scotoma  si  palesa  nei  primi  momenti  per  essere  scolorata,  ma  può  anche  darsi  ch'essa 
appaia  senz'altro  debolmente  colorata  nello  stesso  colore  della  luce  obbiettiva.  Ad  ogni 
modo  poco  più  tardi  la  lacuna  del  campo  visivo  spicca  in  un  tono  soggettivo  di  con- 
•    (♦)  Vedasi  ['ro),  p.  .«60]  la  nota  a  pie  di  pagina. 
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trasto  con  quello  obbiettivo  della  luce-stimolo.  Tale  la  reiasione  che  il  Wvndt  dà  al 
proposito  di  un' osservasione  praticata  su  sé  atesso,  avendo  egli,  come  riferisce,  nella 
regione  centrale  della  retina  destra  uno  scotoma  totale  acquisito  :  quest'autoosservazione 
per  la  testimoniansa  di  un  tale  autore  ha  uno  speciale  valore  [(i),  p  259].  Ora,  quali 
diverse  condizioni  fisiologiche  stanno  a  base  di  un  tale  diverso  comportamento  di  ma- 
nifestazioni soggettive  nel  caso  dell'esperienza  sull'area  cieca  di  Makiotte  e  nel  caso 
delio  scotoma  retinico?  La  risposta  non  sembro  diiììcile:  nel  primo  caso  si  tratta  di 
una  lacuna  completa,  di  una  vera  assenza  di  or^no  visivo  lungo  tutta  la  catena  alfe- 
rente  a  cominciare  dalla  papilla  retinica  sino  alla  sfera  psicoottica  binoculare.  Nel  se- 
condo caso  invece  il  processo  morboso  locale  non  ha  distnitto  che  il  neuroepitelio  di 
quella  regione  di  retina  ove  ha  sede  lo  scotoma,  ma  esistono  ancora  integre  tutte  le 
rispettive  dipendenze  centrali  a  cominciare  dai  centri  inferiori  sino  ai  più  elevati.  Tali 
dipendenze  centrali  si  trovano  pertanto  fuori  della  corrente  diretta  degli  eccitamenti  da 
stimoli  obbiettivi  sulla  retina,  ma  possono  sempre,  per  le  note  influense  centrali,  en- 
trare indirettamente  in  istato  d'eccitamento  con  le  solite  reazioni  di  sfondo.  Ora  in  questo 
caso  non  possiamo  affatto  pensare  che  il  contrasto  si  effettui  già  per  reazioni  di  vici- 
nanza (*)  nello  stesso  mosaico  nettroepiteliale,  cioè  per  effetto  di  antagonismi  fra  pre- 
tese sostanze  visive  e  processi  specifici  antagonisti,  perchè  quivi  la  superficie  che  corri- 
sponde alla  lacuna  colorata  soggettivamente  in  tono  di  contrasto  è  perduta  a  qualsiasi 
forma  di  reazione  fisiologica.  Abbiamo  visto  altresì  come  sia  affatto  inverosimile  l'am- 
mettere delle  azioni  contrastive  di  apprezzabile  entità  nei  rimanenti  strati  della  re- 
tina. D^altra  parte  la  sede  di  tale  antagonismo  non  può  trovarsi  che  in  un  campo  ce- 
rebrale meno  elevato  di  quello  relativo  all'esperienza  prima  considerata  di  Makiotts 
nel  quale  manca  ogni  reazione  antagonista.  Non  può  pertanto  aver  sede  che  in  centri 
preterminali.  Insomma  nella  sfera  centrale  visiva  per  le  dipendenze  di  quelle  superfici 
periferiche  su  cui  non  può  agire  lo  stimolo,  e  alle  quali  cioè  non  giungono  eccitamenti 
diretti,  ha  tendenza  a  diffondersi  l'eccitazione  :  questa  diffusione  si  fa  a  speciale  inizia- 
tiva della  componente  luminosa,  che,  come  sappiamo  da  prove  cliniche,  è  rappresentata 
appunto  a  prevalenza  nei  centri  preterminali  !  ma  l'eccitazione  diffusa  tende  dopo  un 
certo  tempo,  grazie  ai  momenti  antagonisti  che  vanno  insorgendo  nella  componente  lu- 
minosa per  il  fatto  stesso  dell'eccitazione  [(11),  p.  592]  e  per  (Quelle  dipendenze  cen- 
trali a  cui  non  arrivano  correnti  dirette  dalla  periferia,  a  passare  nel  tono  di  contrasto. 
Si  comprende  pertanto,  come  nel  cado  dello  scotoma  acquisito  tali  momenti  antagonisti 
sommandosi  lungo  tutta  la  serie  delle  formazioni  preterminali  possano  definitivamente 
assumere  una  certa  imponenza  ed  una  efficacia  considerevole.  Se  noi  ora  pensiamo  ni 
fatti,  sia  pure  di  già  assai  ridotta  im))ortanza,  del  contrasto  binoculare  che  deve  pure 
aver  sede  in  distretti  già  piuttosto  elevati  della  sfera  visiva,  dobbiamo  ammettere  che 
il  processo  di  diffusione  omocromatica  che  si  verifica  nell'esperienza  di  Mariotte  abbia 
sede  in  regioni  cerebrali  assai  elevate,  forse  già  al  limitare  di  un  centro  gnostico  (non 
abbiamo  miglior  termine)  al  quale  giungono  le  correnti  sensoriali  coi  loro  caratteri  de- 
finitivi, non  più  oltre  modificabili  da  peripezie  di  conduzione  fisiologica.  E  siamo  gui- 
dati anche  a  pensare  che  i  fenomeni  d'antagonismo  non  abbiano  una  sede  circoscrìtta, 
ma  che  essi,  dopo  essersi  continuamente  intensificati  fino  a  un  certo  limite  lungo  le  vie 
preterminali,  radano  di  nuovo  gradatamente  estinguendosi  verso  le  regioni  più  elevate 
della  sfera  psicoottica  parallelamente  al  predominio  sempre  più  deciso  che  va  assumendo 
i'una  sola  delle  due  componenti  (la  più  differenziata)  a  scapito  dell'altra. 

(*)  Dovremo  ancora  in  altro*  luogo  trattare  coiuBsi  trovi  al  rìgiuMxio^la  dottrina  di  Hkriko, 
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Torniamo  pertanto  alla  questione  di  cui  si  stava  discutendo  in 
riguardo  alla  tesi  di  Kries  e  cioè  al  valore  e  al  significato  dei  reperti 
sulla  regolarità  o  irregolarità  del  processo  oscillatorio  nei  casi  di  Acro- 
matopsia  totale. 

Posto  adunque  che  i  fenomeni  antagonisti  fra  le  due  componenti  hanno  sede 
pretermìnale,  supponiamo  prima  trattarsi  di  lesioni  o  di  deficienze  funzionali  limitate 
ai  più  elcTatl  centri  sensoriali,  deficienze  che,  come  sappiamo,  possono  bastare  per  abo- 
lire completamente  il  senso  cromatico  :  ad  ogni  modo  tali  lesioni  risparmino  in  basso, 
almeno  in  parte  considerevole,  quelle  formazioni  pretermtnali  nelle  quali  prevalente» 
mente  si  esercitano  le  alternative  d'antagonismo.  Il  ciclo  oscillatorio  decorrerà  essen- 
zialmente come  nel  normale  salvo  che  naturalmente  i  processi  fisiologici  preterminali 
inerenti  alla  componente  cromatica  non  giungeranno  più  in  alto  a  integrarsi  nel  pro- 
cessi psichici  di  colore:  un'opera  insomma  non  coronata  dal  fine.  Tale  sarebbe  appunto 
la  contingenza  per  i  sei  casi  di  Acromatopsia  totale  descritti  da  Hess. 

Sapponiamo  ora  invece  trattarsi  di  deficienze  ancora  più  gravi  dell'apparato  del 
senso  cromatico  o  di  lesioni  di  esso  che  discendano  più  in  basso  invadendo  anche  in 
parte  più  o  meno  considerevole  quei  centri  preterminali  che  sono  sede  precipua  dell'an- 
tagonismo; poiché  la  componente  cromatica  agisce  attivamente  da  inducente  nella  fase 
primaria  imprimendo  cosi  la  prima  spinta  a  tutto  il  ciclo  oscillatorio,  venendo  ad  es- 
sere più  debole  la  sua  azione,  tutto  il  ciclo  ne  riuscirà  meno  evidente  e  precisamente 
—  come  nei  casi  riferiti  da  Kries  —  verrà  a  mancare  la  fase  terziaria  che  rappre- 
senta appunto  il  ritorno  allo  stesso  stato  funzionale  che  corrisponde  alla  fase  prima 
fÌA  [(M)(  p.  579].  Si  avrà  cosi  appunto  un  cicla  oscillatorio  incompleto. 

Adunque  concludendo  per  tutti  i  lati  della  questione  che  abbiamo 
esaminati  relativi  alla  tesi  di  Kries  doversi  distinguere  la  funzione  dei 
coni  (acuità  visiva,  colore)  da  quella  dei  bastoncini  (senso  luminoso), 
mentre  hanno  pieno  valore  affermativo  in  favore  di  detta  tesi  tutti  i 
reperti  positivi  (nel  senso  della  mancanza  di  questo  o  quel  fenomeno 
nella  fovea  o  in  quei  determinati  stati  speciali  dell'organo  visivo  quali 
furono  considerati.  Emeralopia  ecc.)  sono  ben  lungi  dall'avere  un  va- 
lore contradditorio  i  reperti  negativi.  Ma  poiché  realmente  e  gli  uni  e 
gli  altri  è  dato  riscontrare  nell'esperienza,  si  comprende  quale  sterile 
e  interminabile  discussione  seguirebbe  moltiplicando  senza  più  ampio 
discernimento  le  esperienze  stesse  che  continuerebbero  ad  essere,  com'  è 
ad  aspettarsi,  in  parte  |K)sitive,  in  parte  negative.  Se  poi  consideriamo 
la  questione  sulla  guida  dei  nostri  criteri  generali,  è  ad  aggiungersi 
che,  perchè  essa  ci  riesca  pienamente  comprensibile,  una  tale  incostanza 
e  relatività  di  reperti   torna  precisamente  indispensabile. 

Porrò  termine  a  questo  scritto  con  qualche  ultima  considerazione. 

Quanto  è  stato  ora  detto  a  proposito  del  ciclo  oscillatorio  nei  casi 

di  Acromatopsia  totale,  ci  permette  di  ritornare  per  via   diversa   alla 
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Stessa  rappresentazione  dei  fenomeni  complementari  (sensazione  scolo- 
rata risultante  da  processi  cromatici  antagonisti  simultanei)  quale  eb* 
bimo  già  a  dare  altrove  [(io),  pp.  475-476].  In  questo  caso  V  individuo 
normale  può,  in  certo  qual  modo  e  nel  senso  che  ora  diremo»  consi- 
derarsi come  un  individuo  cieco  per  i  colori  :  in  esso  v*  hanno  bensì 
in  istato  di  piena  capacità  fisiologica  quei  centri  supremi  ove  s' integra 
il  senso  dei  colori,  ma  questi  centri  non  possono  entrare  efficacemente 
in  istato  d'eccitamento  perchè,  come  si  disse  già  al  luogo  citato,  le 
fasi  antagoniste  ancora  prive  di  caratteri  cromatici  —  come  nei  casi 
di  Acromatopsia  totale  —  si  avvicendano  troppo  rapidamente  nei  centri 
preterminali.  Ne  consegue  che  i  centri  terminali  per  la  loro  inerzia  si 
trovano  in  uno  stato  di  continua  esitazione  fra  le  due  sorta  di  eccita- 
menti senza  mai  riuscire  a  entrare  in  assonanza  né  coiruiio  né  coll'altro 
di  essi.  Gli  é  quindi  appunto  come  se  i  centri  cromatici  facessero  di- 
fetto come  nell'Acromatopsia  totale.  Resta  solo  la  continua  successione 
di  fasi  luminose  nei  centri  preterminali,  fasi  che  per  le  condizioni  spe- 
ciali in  cui  sono  provocate,  sono  cosi  ravvicinate  da  fondersi  assieme  : 
e  v'  ha  fusione  di  sensazioni  luminose  in  successione  di  tempo  per  cia- 
scun sistema  e  fusione  in  tempo  simultaneo  per  sistemi  diversi.  Perché 
poi  quest'azione  cosi  detta  complementare  si  estrinsechi  al  massimo  grado 
dall'accoppiamento  di  determinate  luci  dello  spettro  é  questione  che  fu 
già  abbozzata  [(io),  pag.  471  segg,],  ma  che  sarà  meglio  definita  a  pros- 
sima occasione. 

Come  corollario  di  quanto  abbiamo  detto  sin  qui,  noi  siamo  ora 
in  grado  di  comprendere  come  non  sia  propriamente  possibile  ottenere 
sensazioni  di  tono  risultanti  da  mescolanze  di  luci,  se  non  quando  si 
tratti  di  coppie  di  luci  appartenenti  ^  una  stessa  metà  dello  spettro* 
Vale  a  dire  ;  un  tono  soggettivo  di  risultanza  equivalente  alla  corri- 
spondente impressione  diretta  da  luce  semplice  non  si  può  ottenere 
che  dalla  mescolanza  di  due  luci  entrambe  positive  o  negative  [(11), 
p.- 586].  Se  noi  mescoliamo  una  luce  ai>partenente  alla  metà  positiva 
dello  spettro  con  una.  luce  appartenente  alla  metà  negativa  di  esso,  in- 
tervengono quelle  oscillazioni  che  hanno  per.  effetto  di  indebolire  e  per 
determinate  coppie  di  luci  anche  di  sospendere  ogni  processo  cromatico. 
È  noto  infatti  dalle  leggi  delle  mescolanze  come  non  sia  possibile  otte- 
nere mediante  simili  procedimenti  il  verde  spettrale,  ma  solo  un  verde 
più  diluito.  Già  Leonardo  da  Vinci  s'era  accorto  che,  mescolando  alla 
tavolozza  pigmenti  gialli  e  turchini,  non  si  riesce  ad  ottenere  un  verde 
di  equivalente  saturazione,  fatto  questo  che  é  sfuggito  poi,  come  sembra. 
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allo  stesso  Goethe.  Siccome  appunto  il  tono  verde  è  dato  dalle  luci  cor- 
rispondenti al  punto  neutro  dello  spettro  (del  quale  sarà  più  ampia  que- 
stione ad  altra  occaisione),  si  comprende  come,  per  aversi  mediante  me- 
scolanze tutte  le  impressioni  di  tono  che  possono  essere  date  da  tutte 
le  luci  semplici  dello  spettro,  occorrano  almeno  tre  luci,  e  cioè  appunto, 
per  cominciare  dal  punto  neutro  dello  spettro,  oltre  la  verde  che  sta 
al  luogo  di  separazione  della  metà  positiva  dalla  metà  negativa,  la  rossa 
che  sta  all'estremità  positiva  e  la  violetta  che  sta  alla  estremità  ne- 
gativa. 

Questa,  ,che  nei  fatti  direttamente  accessibili  alla  immediata  con- 
statazione soggettiva  è  l'espressione  ultima  di  un  complesso  di  leggi, 
diede,  com'  è  noto,  origine  alla  dottrina  di  Young-Helmholtz,  dot- 
trina che  trascrisse  il  problema,  traducendo  a  priori  tali  risultanze  di 
leggi  complesse  in  concetti  di  cose,  e  precisamente,  come  è  noto,  nel 
concetto  di  una  triade  materiale  di  elementi  (fibre,  sostanze  visive)  spe- 
cificamente diversi  atti  ad  essere  impressionati  ciascuno  particolarmente 
o  dal  rosso  o  dal  verde  o  dal  violetto,  colori  che  ricevettero  l'aggettivo 
di  fondamentali. 

Un'ultima  considerazione.  Di  tutte  le  questioni  che  furono  oggetto 
del  presente  scritto,  anche  quella  relativa  alla  mancanza  del  fenomeno 
di  PuRKiNjE  nella  fovea  e  negli  emeralopi,  presenta  lo  stesso  carattere 
d'indeterminatezza  che  è  comune  a  tutte  le  altre.  Un  fatto  solo  ed 
unico  in  tutta  la  serie  di  quelli  considerati  ha  invece  valore  pieno  ed 
assoluto  presentandosi  esso  senza  eccezione  [(2),  pp.  189-190]  in  lutti 
i  casi  osservati  :  intendo  dire  della  mancanza  completa  del  fenomeno 
di  PuRKiNjE  nell'Acromatopsia  totale.  Come  già  si  disse  [(n),  pp.  219- 
220]  negli  individui  affetti  da  Acromatopsia  totale,  la  caratteristica 
curva  delle  luminosità  crepuscolari  che  si  ha  nell'occhio  adattato  alla 
oscurità,  si  conserva  inalterata'  anche  nello  stato  del  più  protratto  adat- 
tamento alla  luce  e  a  qualsiasi  intensità  di  eccitamento.  Questo  ci  guida 
a  pensare  che  nel  fenomeno  di  Purkinje  spetti  esclusivamente  ai  centri 
superiori,  la  cui  funzione  è  appunto  deficiente  nell'Acromatopsia  to- 
tale, l'iniziativa  di  quelle  influenze  che  sono  l'origine  di  detto  feno- 
meno: la  componente  luminosa,  come  quella  su  cui  si  esercitano  dette 
influenze,  vi  prenderebbe  una  parte  subordinata.  Ricorderemo  che  negli 
stessi  casi  di  Acromatopsia  v'ha  pure  perenne  abbagliamento  e  talvolta 
anche  nistagmo  e  fummo  già  condotti  [(11),  p.  224]  ad  attribuire  questi 
due  fatti,  l'uno  sensoriale,  l'altro  motore,  all'assenza  di  quelle  influenze 
moderatrici  che  sogliono  appunto  discendere  dai  più  elevati  centri  ce- 
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rebrali  verso  gli  inferiori.  Se  relazione  v*  ha  fra  tutti  questi  fatti,  come 
sembra  probabile,  anche  il  fenomeno  di  Purkinje  ci  si  presenterebbe 
come  un  nuovo  episodio  di  quella  stessa  cerchia  di  fatti.  Vale  a  dire: 
l'intensità  dell'eccitazione  luminosa  cresce  col  crescere  dell'intensità 
dello  stimolo  in  un  grado  maggiore  quando  i  centri  superiori  mode- 
ratori sono  poco  attivi»  in  un  grado  minore  quando  questi  sono  nella 
loro  piena  capacità  funzionale.  A  parità  di  ogni  altra  condizione,  in- 
somma, lo  spettro  appare  più  luminoso  agli  acromati  (iperestesia  lumi- 
nosa) che  ai  normali.  Però  —  e  questo  ci  sembra  un  rilievo  interes- 
sante —  in  questi  ultimi  la  luminosità,  in  senso  relativo,  si  trova  per 
effetto  di  dette  influenze  moderatrici  ad  essere  diminuita  in  minor 
grado  per  le  luci  meno  rifrangibili  dello  spettro.  Ne  risultano  cioè 
favorite  nel  complesso  le  intensità  luminose  di  quei  processi  cromatici 
che  corrispondono  appunto  alle  luci  di  più  lento  periodo. 
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XIV. 

RICERCHE  CRONOGRAFICHE 
SUI  MOVIMENTI  VOLONTARI  BILATERALI 

del  Dr.  Amedeo  Herlitzka,  libero  docente  e  assistente. 

(Con  X  figura  intercalata  nel  tetto). 
(/>a/  Laboratorio  dt  Fi%iologia  della  R,  Università  di  Torino,  diretto  dai  Prof,  Am  Mosso 


Le  ricerche,  di.  cui  comunico  i  risultati,  ebbero  per  iscopo  di  stu- 
diare, se  siano  veramente  contemporanei  i  movimenti  volontari  dei  due 
lati,  eseguiti  —  a  nostro  giudizio  e  secondo  la  nostra  intenzione  —  nello 
stesso  tempo.  Questo  problema  mi  pare  abbia  un  interesse  notevole, 
quando  si  consideri,  che  l'impulso  volitivo  all'esecuzione  di  movimenti 
bilaterali  contemporanei  deve  sorgere  in  una  zona  sola  della  corteccia 
ed  irradiarsi  di  là  —  direttamente  o  indirettamente  —  alle  due  zone  mo- 
trici destra  e  sinistra.  Non  è  probabile,  che  l'impulso  volitivo  sorga 
contemporaneamente  in  due  zone  separate  tra  di  loro,  per  es.  in  zone 
poste  nei  due  emisferi.  Certamente  —  e  su  ciò  è  inutile  insistere  — 
per  poter  compiere  movimenti  volontari,  non  è  solo  necessaria  l'inte- 
grità della  zona  motrice,  ma  anche  quella  delle  relative  zone  gnostiche 
e  mnemoniche.  Ma  sono  tali  zone  bilaterali  o  hanno  sede  in  uno  solo 
dei  due  emisferi  e  dirigono  di  là  l'attività  della  zona  psicomotrice  dei 
due  lati  ?  Possiamo  noi,  in  altre  parole,  estendere  a  tutti  i  movimenti 
volontari  quanto  sappiamo  dell'  innervazione  dei  muscoli  che  servono 
al  linguaggio  articolato?  Possiamo  cioè  ammettere,  che  nell'emisfero 
sinistro  esistono  per  tutti  i  movimenti  i  centri  gnostici  riuniti,  da  un 
lato  con  i  centri  mnemonici,  dall'altro  con  le  zone  di  proiezione,  con 
le  zone  psicomotrici  destra  e  sinistra  ? 

Io  ho  creduto  di  poter  portare  qualche  lume  su  questo  problema, 
studiando,  se  i  movimenti,  che  si  compiono  volontariamente  con  i  due 
lati  e  che  si  credono  e  si  vogliono  contemporanei,  presentino  un  ri- 
tardo l'uno  di  fronte  all'altro.  Questo  studio  ci  potrà  anche  rivelare, 
oltre  che  la  sede  del  centro,  in  cui  si  forma  l' impulso  volontario,  anche 
se  tra  tale  centro  e  la  zona  psicomotrice  sono  intercalati  nei  due  lati 
ugual  numero  di  stazioni  centrali. 

Io  tentai  dapprima  di  eseguire  queste-  ricerche  servendomi  di  due  orologi  di  Hipp» 
intercalati  in  due  circuiti,  ma  mi  dovetti  persuadere,  che  tra  i  due  orologi  non  esisteva  una 
perfetta  corrispondenza  nei  tempi  indicati,  e  neppure  una  proporzionalità  fra  questi.  Pre- 
ferii perciò  il  metodo  grafico. 
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Per  la  registnizione  del  tempo  mi  servii  di  un  dia- 
pason dì  500  vibrazioni  al  secondo,  animato  da  una  coppia 
di  accumulatori  e  scrivente  direttamente  sul  cilindro:  sul 
tracciato  si  può  leggere  ancora  bene  il  mezzo  millesimo 
di  secondo.  Vtt  la  registrazione  dei  movimenti  dei  due  in- 
dici adoperai  due  segnali  Desprez,  alimentato  cinscuno 
da  tre  clementi  Leclanché.  Per  non  avere  che  un  mo 
vimento  minimo  delle  due  dita  registrai  l'apertura  e  noQ 
la  chiusura  del  circuito.  A  questo  scopo  gli  avambracci  e 
le  mani  appoggiano  comodamente  sulla  tavola,  sulla  quale 
si  trovano  i  due  tasti  a  molla,  l'abbassamento  dei  quali 
determina  l'apertura  del  circuito.  I  due  indici  posano  sui 
bottoni  dei  tasti. 

Prima  di  incominciare  gli  esperimenti  regolai  i  tasti 
iu  modo,  che  un  peso  di  50  g  posato  sul  bottone  mante- 
nesse aperto  il  circuito,  mentre  questo  rimanesse  chiuso 
con  un  peso  di  49  g. 

Disposte  le  cose  in  questo  modo  controllai  il  fun- 
zionamento dei  segnali  Desprez.  Per  far  ciò,  tenendo  i 
due  tasti  verticalmente,  con  i  bottoni  l'uno  a  contatto 
dell'altro,  si  premono  questi  ultimi  l'uno  sull'altro,  in 
modo  da  avere  un'apertura  contemporanea  dei  due  cir- 
cuiti. I  tracciati  cosi  ottenuti  dimostrarono  una  perfetta 
contemporanei tA  nella  segnalazione  delle  due  penne. 

Gli  esperimenti  furono  eseguiti  su  di  me 
e  raccolsi  circa  seicento  determinazioni.  Tra 
queste  non  tenni  conto  di  quelle,  durante  l'ese- 
cuzione delle  quali  io  mi  era  accorto  della 
dissociazione  dei  movimenti.  Mi  rimasero  cosi 
556  determinazioni  utilizzabili.  Con  queste  ho 
costruita  la  curva  qui  riportata,  nella  quale  i 
numeri  della  ascissa  indicano  in  millesimi  di 
secondo  il  tempo  interceduto  tra  il  movimento 
dell'  indice  destro  e  quello  dell'  indice  sinistro 
e  precisamente  i  numeri  positivi  indicano  l'an- 
ticipazione dell'indice  destro,  quelli  negativi 
invece  l'anticipazione  dell'indice  sinistro.  I  nu- 
meri dell'ordinata  indicano  il  numero  delle  os- 
servazioni, raccogliendole  insieme  in  gruppi 
per  ogni  cinque  millesimi  di  secondo  :  perciò 
naturalmente  i  numeri  dell'ascissa  rappresen- 
tano il  tempo  medio  di  ciascun  gruppo. 

Da  questa  curva  resulta,  che  solo  in  un 
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piccolo  numero  di  casi  i  movimenti  dei  due  indici  sono  contempo- 
ranei, e  ciò  tanto  più  se  si  considera,  che  nella  curva  sono  segnati 
come  contemporanei  quei  casi  in  cui  V  intervallo  tra  i  movimenti  dei 
due  indici  non  superava  i  due  millesimi  di  secondo.  Per  la  massima 
parte  dei  casi  la  mano  destra  eseguisce  il  movimento  prima  della  sini- 
stra. Se  quest'  ultima  ritarda  sulla  destra  oltre  a  quarantasei  millesimi 
di  secondo,  o  se  la  destra  ritarda  sulla  sinistra  di  oltre  diciotto  mille- 
simi di  secondo,  ci  accorgiamo  della  dissociazione  dei  movimenti,  mentre 
li  stiamo  eseguendo.  Entro  questi  limiti  si  ha  invece  l'illusione  di  muo- 
vere contemporaneamente  i  due  indici. 

Vediamo  ora  quale  è  il  significato  dei  numeri  raccolti,  studiandoli 
secondo  la  teoria  degli  errori. 

Secondo  il  postulato  di  Gauss,  se  si  hanno  più  misure  di  una  stessa  grandezza,  fatte 
nelle  stesse  condizioni,  il  valore  più  plausibile  di  questa  grandezza  è  la  media  aritmetica 
dei  valori  misurati. 

Nei  nostro  caso  la  grandezza  misurata  è  il  tempo  che  intercede  tra  il  movimento  del- 
IMndice  destro  e  di  quello  sinistro.  La  media  dei  numeri  raccolti  è  -f-  14*24,  cioè  l'indice 
della  mano  sinistra  si  muove  in  media  14,24  millesimi  di  secondo  dopo  quello  destro.  Noi 
pouiamo  prendere,  senza  commettere  un  errore  apprezzabile,  come  ritardo  medio  della 
roano  sinistra  sulla  destra,  il  vaLore  di  0,014". 

Per  esaminare  Tattendibilità  di  una  serie  di  misurazioni,  noi  dob- 
biamo osservare  se"  i  numeri  raccolti  corrispondono  ad  alcuni  teoremi. 

Anzitutto  dobbiamo  cercare  Terrore  medio  commesso  nelle  misurazioni  e  la  media 
del  quadrato  degli  errori.  L'errore  medio  si  troverà  introducendo  nel  calcolo  i  singoli  errori 
in  valore  assoluto,  senza  tener  conto  del  loro  segno,  perchè  in  caso  diverso,  equivalendosi 
gli  errori  con  segno  contrario,  si  otterrebbe  zero,  come  resultato.  Nel  nostro  caso  Terrore 
medio  è  9,8249  e  lo  chiameremo  </.  La  media  del  quadrato  degli  errori,  che  chiame- 
remo m^,  è  151,538.  A  giustificazione  di  questi  dati  riporto  nella  tabella  seguente  i  nu- 
meri, dai  quali  li  ho  ottenuti. 
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Riporto 


313 

1493 

9285 

IO 

.  25 

100 

250 

2500 

II 

24 

121 

264 

2904 

12 

17 

144 

204 

.2448 

n 

13 

169 

169 

2197 

M 

26 

196 

364 

5096 

'5 

7 

225 

105 

1575 

i6 

20 

256 

320 

5120 

17 

9 

289 

»S3 

2601 

18 

16 

324 

288 

5184 

19 

4 

361 

76 

1444 

20 

10 

400 

200 

4000 

21 

441 

63 

1323 

22 

484 

66 

1452 

23 

529 

161 

3703 

24 

576 

168 

4032 

25 

625 

i75 

4375 

26 

676 

104 

2704 

27 

2 

729 

54 

1458 

28 

4 

784 

112 

3136 

29 

3 

841 

87 

2523 

30 

6 

900 

180 

5400 

31 

4 

961 

124 

3844 

32 

3 

1024 

96 

3072 

537  5276  81376 

In  questa  tabella  la  colonna  E  ci  indica  l'errore,  cioè  di. quanti  millesimi  di  se- 
condo le  singole  osservazioni  si  scostano,  in  più  o  in  meno,  dal  valore  di  0,014"  *  ^^  ^^ 
lonna  n  ci  dà  il  numera  di  volte  in  cui  ricorre  ciascun  errore;  la  colonna  E*"  ci  indica  il 
quadrato  degli  errori  e  con  l'aiuto  delle  colonne  ^X '^  e  iS^X"  (prodotto  dei  singoli 
errori  —  rispettivamente  dei  loro  quadrati  —  per  il  numero  di  volte  in  cui  ricorrono)  cal- 
coliamo i  valori  di  ^  e  nì^. 

Tra  il  valore  w?-  e  il  quadrato  dell'errore  medio  d^  esiste  un  rapporto,  che  è 
eguale  al  rapporto  della  semicirconferenza  al  diametro.  Questo  teorema,  che  si  esprime 
nella  formula 

_  =  _=.. 5708 

serve  di  riprova  della  fiducia,  che  merita  una  serie  di  osservazioni  :  quanto  più  il  rap- 

porto  —r  si  avvicinerà  a  1,5708  tanto  maggiore  sarà  la  fiducia  che  meritano  le  osser- 
o* 

vazioni  ;  naturalmente  questo  è  un  valore  limite  che  si  raggiunge  solo  con  un  numero  infi- 
nito di  osservazioni.  Nel  nostro  caso 

f/i»         151,538  ,   , 

—  =z     ^   ^^      =:  1,^606 
d'  96,527  ^  ^ 
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Come  si  vede  la  corrispondenza  tra  questo  valore  e  quello  limite  è  ottima. 

Calcoliamo  ora  l'errore  probabile,  cioè  quel  valore,  per  il  quale  vi  è  eguale  proba- 
bilità, che  esso  sia  o  no  superato  dal  valore  assoluto  di  un  errore  x.  Questo  errore  pro- 
babile, che  chiameremo  7r,  si  calcola  con  la  formula 

^^^^ ,.) 

Naturalmente  w  sar&  tanto  più  piccolo,  quanto  più  grande  è  A'  che  perciò  si  dice 
misura  della  precisione.  Nel  nostro  caso  per  calcolare  A'  partiremo  da  due  altre  equa- 
zioni, cioè  da 

"  '=Kh' ^'' 

Dalla  (2)  avremo  A"  :ir  0,05742  Dalla  (3)  AT  =  0,05744 

Il  valore  di  w  si  può  calcolare  ancora  da  due  altre  formule: 

w  =  0,6745  m (4) 

w  =  0,8453  ^ (5) 

Dalla  (4)  «•  =  8,30315  Dalla  (5)  w  =  8,30503. 

Come  si  vede  la  corrispondenza  tanto  dei  valori  di  /C,  quanto  di  quelli  di  w  è 
ottima.  L'esattezza  dei  dati  raccolti  è  ancora  riprovata  dal  valore  di  7v  calcolata  con  la 
formula  (1)  prendendo  per  IT  il  valore  medio  0,05743  ;  in  tal  caso  w  =  8,30402,  mentre 
il  suo  valore  medio  da  (4)  e  (5)  è  8,30409. 

Da  questa  analisi  dei  valori  ottenuti  risulta,  che  la  serie  dei  dati 
raccolti  merita  piena  fiducia.  Il  valore  di  K  però  è  molto  basso,  per 
cui  l'errore  probabile  si  innalza  molto.  Ciò  del  resto  era  perfettamente 
da  aspettarsi,  perchè  il  valore  di  K  dipende  dalle  condizioni  dell'espe- 
rimento.  Nelle  ricerche  da  me  intraprese  le  cause  d^errore  sono  molte 
e  non  evitabili  e  non  dipendono  dal  dispositivo  deiresperimento,  ma 
da  condizioni  intrinseche  ed  individuali. 

Come  ho  detto  più  sopra  il  controllo  dei  tasti  aveva  dimostrato 
una  perfetta  corrispondenza  dei  due  istrumetiti  e  basta  lo  spostamento 
del  tasto  di  una  frazione  di  millimetro,  per  determinare  V  innalzamento 
della  penna. 

Ben  altrimenti  stanno  i  fattori  soggettivi  :  non  solo  —  come  in 
tutti  gli  esperimenti  psicofisici  —  l'attenzione  ha  una  grande  impor- 
tanza, ma  altresì  la  preoccupazione  di  muovere  le  dita  contempora- 
neamente; in  tal  caso  entra  in  giuoco  l'inibizione  e  i  resultati  sono  i 
più  disparati.  A  questo  proposito  valga  d'esempio  il  fatto  seguente. 
Un  collega,  valentissimo  pianista,  volendo  dimostrarmi,  che  l'esercizio 
al  piano  deterfnina  la  possibilità  di  eseguire  contemporaneamente  i  due 
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movimenti,  esegui  una  serie  di  determinazioni  :  orbene  in  tutte  la  mano 
sinistra  anticipava  notevolmente  sulla  destra,  e  di  valori  superiori  a 
quelli,  che  ho  osservati  generalmente  per  Tan ticipaz ione  della  mano 
destra.  Durante  tali  esperimenti  occorre  preoccuparsi  solo  dell'  impulso 
volitivo  e  non  fare  attenzione  alla  esecuzione  :  solo  in  questo  caso  si 
hanno  risultati  concordanti. 

Oltre  alle  condizioni  psichiche,  concorrono  all'  innalzamento  dei- 
Terrore  le  condizioni  fisiche,  la  posizione  del  braccio  e  della  mano,  la 
maggiore  resistenza  del  polpastrello  delle  dita  e  quindi  la  dilatazione 
vasale  periferica  :  evidentemente  quanto  n^eno  tesi  sono  i  polpastrelli 
delle  dita,  tanto  maggiore  sarà  la  perdita  di  tempo  e  quindi  maggiore 
sarà  l'errore  probabile. 

Anche  la  stanchezza  esercita  un'azione  non  indifferente  sull'errore  : 
al  principio  di  ciascuna  seduta  i  valori  sono  più  corrispondenti  tra  di 
loro,  che  dopo  qualche  tempo. 

Si  comprende  come  con  tutti  questi  elementi  variabili,  che  non  è 
possibile  eliminare,  il  valore  di  K  non  può  che  essere  basso.  Ciò  non 
di  meno  i  risultati  dei  vari  controlli,  fatti  sulle  cifre  ottenute,  dimo- 
strano l'attendibilità  delle  determinazioni  eseguite  e  noi  possiamo  ri- 
tenere come  provato,  che  nei  movimenti  bilaterali  simmetrici  volontari, 
creduti  contemporanei,  l'indice  sinistro  presenta  un  ritardo  di  14  mil- 
lesimi di  secondo  suU*  indice  destro. 

Quale  è  il  significato  di  questo  ritardo  ?  No}  possiamo  sabito  esclu- 
dere r  inibizione,  perchè  non  è  ammissibile,  chi^  questa  sia  maggiore 
dal  lato  sinistro,  mentre  i  movimenti  più  delicati,  quelli  per  i  quali 
r  inibizione  ha  la  maggiore  importanza,  si  fanno  con  l'arto  destro,.  Noi 
abbiamo  anche  veduto,  che  con  la  preoccupazione  di  muovere  contem- 
poraneamente le  due  dita,  interviene  l' inibizione  del  lato  destro,  e  la 
mano  sinistra  anticipa  il  movimento  suUja  destra.  Si  potrebbe  anche 
pensare  a  maggiori  resistenze  esistenti  nell^  vie  che  van^p  alla  mano 
sinistra  e  dovute  ad  una  minor  abitudine  nell'uso,  di  qjuestp  arto.  La- 
sciamo da  parte  il  fatto,  che  questo,  noa  è  che  un  <;irco)o  vizioso» 
perchè  la  maggior  abitudine  nell'uso  dell'arto  destro  dipende  da  un 
mancinismo  cerebrale,  che  rimane  ancora  da  spiegare  :  osserviamo  piut- 
tosto, che,  se  la  mano  sinistra  è  meno  usata  per  movimenti  delicati  e 
complicati,  i  movimenti  comuni  e  poco  estesi,  sono  compiuti  indistin- 
tamente dalle  due  mani.  Nel  nostro  caso  si  trattava  di  ui^  movimento 
di  una  frazione  di  millimetro. 

La  spiegazione  più  semplice  e  quella  che  mi  sembra  l'unica  ac- 
cettabile si  è,  che  l'impulso  motore  volitivo  parta  da  un  centro  su pe* 
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riore  unico  posto  più  vicino  al  centro  psicomotore  dell*  emisfero  sini- 
stro, che  a  quello  di  destra,  cioè  che  i  centri  gnostico  è  mnemonico 
per  1  movimenti  dei  due  arti  abbiano  sede  nell'emisfero  sinistro,  come 
hanno  sede  in  tale  emisfero  ì  centri  corrispondenti  del  linguaggio  ar- 
ticolato, secondo  le  dottrine  correnti,  o  —  secondo  la  dottrina  di  Pierre 
Marie  —  il  complicato  centro  intellettivo  che  presiede  al  linguaggio 
stesso:  accettando  questa  dottrina  si  può  ammettere,  che  anche  Tim 
pulso  volitivo  per  i  movimenti  delle  dita,  parta  da  un  centi-o  intel- 
lettivo, non  specifico,  e  che  da  questo  arrivi    alla    zona  psicontotrice. 

Si  potrebbe  discutere,  se  la  trasmissione  dell'  impulso  motore  dal 
centro  superiore,  esistente  nell'emisfero  sinistro,  alla  zona  psicomotrice 
di  destra  avvenga  direttamente,  o  per  mezzo  di  un'altra  stazione  cen- 
trale, se  tìoè  su  tale  linea  esista  intercalato  un  centro  in  più,  che  non 
sulla  via  che  va  al  centro  psicomotore  dello  stesso  lato. 

Dalle  ricerche  di  Exner  (i)  il  tempo  impiegato  per  il  passaggio 
di  un  impulso  attraverso  l'organo  riflesso  centrale  —  il  cosidetto  tempo 
riflesso  ridotto  —  oscilla  tra  0,047"  ^  0,055".  Altri  autori  hanno  dimo^ 
strato,  che  per  la  corteccia  cerebrale  il  tempo  di  trasmissione  dello  sti- 
molo è  egualmente  molto  notevole  :  la  latenza  corticale  —  nella  stimola- 
zione diretta  —  è  di  circa  0,045"  (2).  Nella  rana  la  latenza  corticale  (3) 
e  quella  del  lobo  ottico  (4)  è  dì  circa  0,02"  superiore  a  quella  midollare. 
Come  si  vede  il  ritardo  del  movimento  dell'  indice  sinistro  è  troppo 
piccolo  per  poter  ammettere,  che  esso  sia  dovuto  alle  resistenze  frap- 
poste da  un  centro.  Esso  si  deve  piuttosto  riferire  alla  maggiore  lun- 
ghezza della  via  nervosa,  che  congiunge  il  centro  superiore  con  la  zona 
psicomotrice  destra,  di  fronte  a  quella  che  lo  unisce  alla  zona  sinistra. 
Il  tempo  di  0,014"  corrisponde  ad  un  tratto  di  nervo  di  circa  40  e 
questa  via  non  sembrerà  certo  eccessivamente  lunga,  per  congiungere  tra 
loro  due  punti  della  superficie  dei  due  emisferi,  quando  il  diametro 
trasverso  del  capo  è  di  circa  15  c  ove  si  pensi,  che  senza  alcun  dubbio 
le  yie  commissurali  non  seguono  la  linea  retta,  ma  compiono  un  decorso 
variamente  sinuoso. 

Da  queste  considerazioni  risulta,  che  il  ritardo  della  mano  sini- 
stra è  dovuto  unicamente  alla  maggior  lunghezza  della  via,  che  l' im- 
pulso motore  ha  da  percorrere,  per  giungere  ai  muscoli  dell'arto  si- 
nistro. 

(x)  Exner  S.  Arch.  /.  d,  ges»  PkysioL  viii,  531,  1874. 

(2)  BuBNOFF  u.  Heidbnuain.  Arck,  /.  </.  ges^  Physiol,  xxvi,  x6o,  —  x88i.  Ved.  anche  Fr,  Fran(  k 
et  PxTRES.  Travaax  da  lab.  de  M.  Marey,  X878-X879,  p.  4x3. 

(3)  Kral'ZOFF  q.  Langendorff.  Arch,  f,  Anat,  u,  Phys    Phys.  AòM.j  QO-94,  187Q. 

(4)  W,  H.  Wilson.  Journal  of  Physiology,  xi,  504-508,  1890. 
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Questi  esperimenti  dimostrano,  che  esiste  per  i  movimenti  volon- 
tari un  unico  centro  in  cui  si  forma  V  impulso  motorio  e  che  ha  sede 
nell'emisfero  di  sinistra;  di  là  l'impulso  motorio  va  alle  zone  motrici 
dei  due  emisferi.  In  altre  parole  essi  dimostrano,  che,  non  solo  per  i 
movimenti  della  parola  articolata,  ma  anche  per  tutti  i  movimenti  vo- 
lontari nell'emisfero  destro  esistono  solo  i  centri  motori  di  primo  or- 
dine per  i  muscoli  di  sinistra,  ma  che  essi  sono  stimolati  da  impulsi 
provenienti  dall'emisfero  sinistro.  Questo  assume  cosi  una  preponde- 
ranza assoluta  sull'emisfero  destro  per  tutta  l'associazione  della  funzione 
motrice. 

Esperimenti  analoghi  ci  potranno  dire,  se  tale  preponderanza  abbia 
valore'  anche  per  i  centri  sensitivi. 

Io  debbo  qui  ancora  accennare  che  il  BÀLZ  (i),  fondandosi  sopra- 
tutto su  fatti  clinici,  riguardanti  i  cosidetti  «  demoniaci  »,  arriva  alla 
conclusione,  che  normalmente  tutte  le  funzioni  psichiche  coscienti  ven- 
gono elaborate  dalla  corteccia  di  sinistra,  mentre  la  corteccia  destra 
rappresenterebbe  un  terreno  di  riserva,  per  l'elaborazione  di  una  serie 
di  funzioni  subcoscienti  od  incoscienti. 

Questi  miei  esperimenti  si  accordano  con  queste  vedute,  dimo- 
strando, almeno  per  la  funzione  motoria,  l'assoluta  dipendenza  della 
zona  motrice  destra  dall'emisfero  sinistro. 

(1)  BÀ'lz  e.  Verh,  der  GeselL  Dtuischer  Xaiur/orsc/ur  und  Aerzie.  78  Vers.  *a  Stuttgart.  1 
Th.,  ijj  o.  f  ,  19C6. 
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Riproduzione  e  traduzione  vietate. 

XV. 

AZIONE  DEL  VAGO  SUGLI  SCAMBI 

E    SULLA    TEMPERATURA    INTERNA. 

Nota  riassuntiva  del  Prof.  A.  Stefani. 

(Dal  Labor  atorto  di  Fisiologia  della  R,  Università  di  Padova ,  diretto  dal  Prof,  A.   Stefani) 


Da  alcuni  anni  si  va  cercando  nel  mio  Laboratorio,  se  e  quale 
azione  spieghi  il  vago  sugli  scambi.  Credo  bene  di  riassumere  in  questa 
nota  quanto  è  stato  finora  osservato. 

Prima  che  si  iniziassero  queste  ricerche  (1902)  era  noto:  io  che 
nel  fegato  delle  rane  ibernanti  si  trova  accumulata  notevole  quantità 
di  glicogene;  20  che  il  glicogene  accumulato  nel  fegato  delle  rane 
ibernanti  subisce  una  rapida  diminuzione  al  momento  del  risveglio,  sia 
naturale  sia  provocato  da  artificiale  innalzamento  della  temperatura 
ambiente  (i). 

Prendendo  le  mosse  da  questi  fatti,  sul  principio  dell'anno  scola- 
stico 1902-03,  incaricai  il  mio  aiuto  Dott.  Vasoin  di  cercare,  se  in 
seguito  al  taglio  dei  vaghi  il  glicogene  accumulato  nel  fegato,  delle 
rane  ibernanti,  sotto  l'azione  della  temperatura  elevata,  diminuisce 
nella  stessa  proporzione,  come  nelle  rane  normali  (2).  In  via  generale, 
queste  ricerche  furono  eseguite  nel  modo  che  segue. 

Appena  portate  in  Laboratorio,  le  rane  ibernanti  erano  divise  in  parecchi  gruppi, 
composti  ciascuno  di  5-10  rane,  presso  a  poco,  dello  stesso  peso.  Di  questi  gruppi  se 
ne  prendevano  sei,  ed  alle  rane  di  tre  si  tagliavano  i  vaghi.  Un  gnippo  di  rane  nor- 
mali si  lasciava  alla  temperatura  dell'ambiente  esterno,  invernale,  e  cosi  un  gruppo  di 
rane  vagotomizzate  ;  un  secondo  gruppo  di  rane  normali  era  collocato  in  una  stanza 
riscaldata  a  circa  20°  (*),  ed  ivi  tenuto  per  24  ore,  e  cosi  un  secondo  gruppo  di  rane 
vagotomizzate  ;  e  finalmente  il  terzo  grup|)o  di  rane  normali  era  collocato  nella  stessa 
stanza  riscaldata,  ma  ivi  tenuto  per  48  ore,  e  cosi  il  terzo  gruppo  di  rane    vagotomiz- 

(x)  LuCHSiNGER  Expcrimentelle  und  krìtische  Beitrage  zur  Physiulogie  und  Patologie  dcr  Gly- 
cogen. Inaug,-  Diss,  Zurich,  1875. 

Athanasiu.  Uebcr  den  Gehalt  des  Froscbkòrpers  von  Glycogen  in  dcn  verscbiedcnen  Jahreszeit. 
PflUger's  Arch.  Liv,  561,  1899. 

Leonard.  Der  Einfloss  dcr  Jahreszeit  auf  die  Leberzellen  von  Rana  temporaria.  Arch,  f,  Anat, 
V,  PkysioL  Physiol.  Abih*  Supplement,  1887. 

Foster.  Trattato  di  fisiologia.  Trad,  italiana,  637.  Milano,  1898. 

(2)  Vasoin.  Sai  glicogene  epatico  delle  rane  ibernanti  e  sulle  sue  modificazioni  quantitative  in 
seguito  ad  un  aumento  rapido  della  temperatura  nelle  rane  normali  e  nelle  rane  con  vago  tugiiato. 
Sperimentale^  XQOJ* 

(•)  Ho  motivo  di  credere  che  la  vera  temperatura  a  cui,  nello  esperienze  del  Vasoin,  furono 
esposte  le  rane,  fosse  di  qualche  grado  più  bassa  di  quella  indicata  nella  pubblicazione,  perchè  questa 
era  la  temperatura  segnata  dal  termometro  appeso  alla  parete  della  stanza,  mentre  i  vasi  contenenti 
le  rane  stavano  sul  pavimento. 
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zate.  Il  fondo  dei  vasi,  in  cui  stavano  le  rane  dei  diversi  gruppi,  era  coperto  da  abbon- 
dante quantità  di  sabbia  umida,  e  si  aveva  cura  che  questa  fosse  sempre  bene  bagnata 
nei  vasi  collocati  nella  stanza  riscaldata.  Dopo  24-48  ore  venivano  levati  i  fegati  ai  due 
gruppi  della  coppia  lasciata  alla  temperatura  invernale  ;  dopo  24  ore  ai  due  gruppi  della 
coppia  che  dovea  rimanere  nella  stanza  riscaldata  per  24  ore  ;  e  dopo  48  ore  ai  due 
gruppi  della  coppia  che  dovea  rimanere  nella  stanza  riscaldata  per  48  ore.  I  fegati  delle 
rane  di  un  gruppo  erano  messi  tutti  insieme,  si  pesavano,  e  si  procedeva  quindi  al  do- 
samento del  glicogeno  in  essi  cumulativamente  contenuto.  Questo  dosamento  fu  fatto 
estraendo  il  glicogene  con  acqua  bollente,  previa  triturazione,  trasformando  in  glucc»iiio 
il  glicogene  estratto,  mediante  prolungata  bollitura  in  acqua  acidulata,  e  trattando  poi 
il  glicosio  col  metodo  del  Fehling. 

Rimando  per  i  particolari  alla  memoria  del  Vasoix,  e  riferisco  i 
risultati  principali. 

i^  Fu  confermato  il  fatto  che  il  glicogene  accumulato  nel  fe- 
gato delle  rane  ibernanti  subisce  una  rapida  e  notevole  diminuzione, 
quando  le  rane  vengono  collocate  in  una  stanza  riscaldata  a  circa  20". 
La  diminuzione  del  glicogene,  nelle  rane  rimaste  nella  stanza  riscal- 
data per  24  ore,  è  stata  da  g  0,0958  a  g  0,0782,  vale  a  dire  di  mil- 
ligrammi 18,  e  nella  proporzione  da  100  a  81  ;  e  nelle  rane  rimaste 
nella  stessa  stanza  per  48  ore,  è  stata  da  g  0,0998  a  g  0,0582  ;  vale 
a  dire  di  mmg  41   e  nella  proporzione  da   100  a  58. 

2^>  Nelle  rane  ibernanti  vagotomizzate,  poste  nella  stessa  stanza, 
la  diminuzione  del  glicogene  è  stata  notevolmente  maggiore  di  quella 
che  si  è  verificata  nelle  rane  normali.  La  diminuzione  del  glicogene 
epatico  nelle  rane  vagotomizzate,  rimaste  per  24  ore  nella  stanza  ri- 
scaldata, è  stata  da  g  0,1218  a  g  0,0324;  vale  a  dire  di  mmg  89,  e 
nella  proporzione  da  100  a  26  ;  e  in  quelle  rimaste  nella  stessa 
stanza  per  48  ore  è  stata  da  g  0,1268  a  g  0,0291;  vale  a  dire  di 
mmg  97  e  nella  proporzione  da   100  a  23. 

30  II  peso  del  fegato  delle  rane  ibernanti,  in  seguito  al  riscal- 
damento, si  trovò  diminuito,  in  quantità  molto  superiore  a  quella  di 
cui  avrebbe  dovuto  diminuire  per  la  sola  perdita  del  glicogene;  e  la 
diminuzione  in  peso  del  fegato  delle  rane  vagotomizzate  è  stata  molto 
maggiore  di  quella  delle  rane  normali.  Il  peso  del  fegato  delle  rane 
ibernanti,  riscaldate  per  24  ore,  diminuì  da  g  1,369  a  g  1,169  ;  vale 
a  dire  di  20  cg  e  nella  proporzione  da  100  a  85.  Il  peso  del  fegato  delle 
rane  ibernanti,  riscaldate  per  48  ore,  diminuì  da  g  1,432  a  g  0,964; 
vale  a  dire  di  cg  46  e  nella  proporzione  da  100  a  67.  Il  peso  del  fe- 
gato delle  rane  ibernanti  vagotomizzate,  riscaldate  per  24  ore,  diminuì 
da  g  1,638  a  g  0,848,  cioè  di  cg  79  e  nella  proporzione  da  100  a  52. 
11  peso  del  fegato  delle  rane  ibernanti  vagotomizzate,  riscaldate  per  48 
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ore,  diminuì  da  g  1,705  a  g  0,836;  cioè  di  cg  87  e  nella  proporzione 
da  100  a  49. 

4»  Il  taglio  dei  vaghi  nelle  rane  ibernanti,  lasciate  alla  tempe- 
ratura invernale,  non  ha  prodotto  alcun  mutamento  né  nella  quantità 
del  glicogeno  epatico,  né  del  peso  del  fegato. 

In  base  a  questi  risultati  il  Vasoin  concluse,  e  parmi  che  non  si 
potesse  concludere  diversamente,  che  il  vago  frena,  rallenta  la  trasfor- 
mazione del  glicogene  ed  il  consumo  dell'organo  epatico,  promossi  dal- 
l' innalzamento  della  temperatura.  Seguendo  la  dottrina  del  Cavazzani, 
del  Foster,  ecc.,  che  la  trasformazione  del  glicogene  epatico  si  compia 
per  una  attività  protoplasmatica,  inerente  cioè  alle  cellule  epatiche  in 
istato  di  vita,  il  vago  spiegherebbe  su  queste  cellule  un*  azione  analoga 
a  quella  che  spiega  sulle  fibre  muscolari  del  cuore. 

Le  esperienze  del  Vasoin  furono  riprese  e  ampliate  nell'  in- 
verno 1906-07  dal  mio  aiuto,  Dott.  Farini  (i).  Lo  scopo  delle  ricer- 
che del  Farini  é  stato  duplice  ;  anzitutto  egli  si  propose  di  ripetere 
le  esperienze  dei  Vasoin,  seguendo  per  l'estrazione  del  glicogene  il 
metodo  del  Pfluger,  senza  dubbio  preferibile  ;  e  in  secondo  luogo,  egli 
si  propose  di  cercare  in  quale  proporzione,  per  l'innalzamento  della 
temperatura,  diminuissero  le  sostanze  proteiche  del  fegato  delle  rane 
ibernanti,  normali  e  vagotomizzate. 

Queste  ultime  ricerche  furono  evidentemente  suggerite  dal  fatto 
della  diminuzione  del  peso  del  fegato  delle  rane  ibernanti,  che  viene 
promossa  dall'  innalzamento  della  temperatura,  diminuzione  che  non  si 
può  spiegare  colla  sola  perdita  del  glicogene. 

Per  dosare  la  sostanze  proteiche  il  Farini  segui  il  metodo  del  Kjeldahl.  Cer- 
tamente attribuendo  a  sostanze  albuminose  tutto  l'azoto  che  si  ottiene  con  questo 
metodo,  si  devono  ottenere  cifre  un  po'  superiori  al  vero,  perchè  una  parte  del  detto 
azoto  deve  derivare  anche  da  sostanze  azotate»  non  albuminose,  che  pure  si  trovano  nel 
fegato;  ma  l'errore,  a  cui  per  ciò  si  va  incontro,  è  certo  assai  minore  di  quello  a  cui 
si  andrebbe  incontro  seguendo  altri  metodi,  specialmente  se  si  ha  cura,  come  l'ebbe 
sempre  il  Farini,  di  impedire  che  ai  fegati  si  mescoli  la  bile  contenuta  nella  rispet- 
tiva cistifellea. 

Anche  di  queste  esperienze  riferisco  solamente  i  risultati  princi- 
pali, rimandando  per  i  particolari  alla  memoria  del  Farini. 

I»  Per  quanto  si  riferisce  al  glicogene,  le  esperienze  del  Fa- 
rini confermarono  quelle  del  Vasoin,  dimostrando  anch'esse  che  Tin- 

(i)  Fakini.  Sulle  variazioni  quantitative  del  glicogene  e  delle  soctance  albuminose  del  fegato 
per  r  influenza  della  temperatura  e  per  il  taglio  del  vago.  Aiti  liiituio  Veneto,  X907. 
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nalzaniento  della  temperatura  fa  diminuire  notevolmente  il  glicogene 
accumulato  nel  fegato  delle  rane  ibernanti,  e  che  la  diminuzione  del 
glicogene  epatico,  promossa  dall'  innalzamento  della  temperatura,  è 
afssai  maggiore,  se  le  rane  sono  state  in  precedenza  vagotomizzate. 

La  diminuzione  del.  glicogene  epatico  in  seguito  al  soggiorno  per 
24  ore  nella  stanza  riscaldata,  è  stata,  nelle  rane  normali,  da  g  0,0569 
a  g  0,0482,  vale  a  dire  di  mg  9  (circa),  e  nella  proporzione  da  100 
a  84  ;  e  nelle  rane  vagotomizzate  da  g  0,0531  a  g  0,0277,  cioè  di 
"^g  25,  e  nella  proporzione  da  100  a  52  ;  e  in  seguito  al  soggiorno 
nella  stessa  stanza  per  48  ore,  è  stata  nelle  rane  normali  da  g  0,0583 
a  g  0,0386,  vale  a  dire  di  mg  20  (circa)  e  nella  proporzione  da  100 
a  66;  e  nelle  rane  vagotomizzate  da  g  0,0527  a  g  0,0248,  vale  a  dire 
di  mg  28  (circa)  ^  nella  proporzione  da  100  a  47. 

20  Le  esperienze  del  Farini  confermarono  quelle  del  Vasoin 
anche  rispetto  alla  diminuzione  del  peso  del  fegato  delle  rane  ibernanti, 
quando  vengono  riscaldate  ;  ma  dimostrarono,  nello  stesso  tempo,  che 
la  diminuzione  del  glicogene  non  è  proporzionale  a  quella  del  peso, 
come  aveva  ammesso  il  Vasoin,  ed  è  invece  in  proporzione  sempre  e 
notevolmente  maggiore.  Nelle  rane  normali,  riscaldate  per  24  ore,  il 
peso  d^  fegato  diminuì  da  g  1,017  ^  %  0,926,  vale  a  dire  cg  9,  e 
nella  proporzione  da  100  a  91  ;  mentre  il  glicogene  diminuì  nella 
proporzione  da  100  a  84.  Nelle  rane  normali,  riscaldate  per  48  ore, 
il  peso  del  fegato  diminuì  da  g  1,042  a  g  0,8^1,  cioè  di  cg  16,  e 
nella  proporzione  da  100  a  84,"  mentre  il  glicogene  diminuì  nella  pro- 
porzione da  100  a  66.  Nelle  rane  vagotomizzate,  riscaldate  per  24  ore, 
il  peso  del  fegato  diminuì  da  g  0,874  a  g  0,765,  cioè  di  cg  11  (circa) 
e  nella  proporzione  da  100  a  87;  mentre  il  glicogene  diminuì  nella 
proporzione  da  100  a  52.  Nelle  rane  vagotomizzate,  riscaldate  per  48  ore, 
il  peso  del  fegato  diminuì  da  g  0,869  ^  %  0,700,  cioè  di  cg  17  (circa), 
e  nella  proporzione  da  100  a  80,  mentre  il  glicogene  diminuì  nella 
proporzione  da  100  a  47  (*).  Le  differenze  fra  le  cifre  ottenute  dal 
Vasoin  e  quelle  ottenute  dal  Farini  sono  da  attribuirsi,  in  parte,  alla 
diversità  dei  metodi  seguiti  per  il  dosamento  del  glicogene  ;  ma  più 
di  tutto  al  fatto  che  la  quantità  di  glicogene  accumulato  nel  fegato  varia 
necessariamente   a   seconda  delle  condizioni  in  cui  si  sono  trovate  le 

(*)  II  Vasoin  aveva  ammesso  che  la  perdita  del  glicogene  fosse  proporzionale  a  quella  del  peso 
del  fegato,  perchè  non  avca  sempre  bene  calcolato  il  peso  che  dovevano  avere  i  fegati  delle  rane  ri- 
scaldate, quando  erano  ibernanti,  e  il  peso  del  glicogene  che  dovea  essere  negli  stessi  contenuto.  Le 
stesse  cifre  ottenute  dal  Vasoin  confermano  la  conclusione  del  Farini,  che  la  diroinusione  del  glico- 
gene avviene  in  proporzione  maggiore  di  quella  del  peso  del  fegato,  siccome  risulta  da^i  calcoli  fatti  su 
di  esse,  calcoli  che  sopra  ho  riferito. 
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rane  prima  di  entrare  in  letargo,  ed  al  fatto  che  il  consumo  del  glico- 
gene  è,  con  probabilità,  tanto  maggiore  quanto  maggiore  la  quantità 
di  esso  accumulata  nel  fegato. 

30  Riguardo  alle  sostanze  proteiche  il  Farini  dimostrò  che  per 
r  innalzamento  della  temperatura  queste  diminuiscono  in  proporzione 
del  peso  del  fegato,  ed  anzi,  più  precisamente,  in  proporzione  un  pò*  mi- 
nore, tanto  nelle  rane  normali  quanto  nelle  rane  vagotomizzate,  e  perciò 
egli  concluse,  che  se  il  vago  frena  il  consumo  dell'organo  epatico,  pro- 
mosso dair  innalzamento  della  temperatura,  esso  non  spiega  però  alcuna 
azione. specifica  sul  consumo  delle  proteine  epatiche.  Nelle  rane  nor- 
mali, riscaldate  per  24  ore,  il  peso  del  fegato  diminuì  da  g  1,002  a 
g  0,854,  cioè  di  15  cg  (circa)  e  come  da  100  a  85  ;  e  le  sostanze  pro- 
teiche diminuirono  da  cg  19,5  a  cg  17,  cioè  di  cg  2,5,  e  nella  pro- 
porzione da  100  a  87.  Nelle  rane  normali,  riscaldate  per  48  ore,  il 
peso  del  fegato  diminuì  da  g  0,972  a  g  0,780,  vale  a  dire,  di  cg  19 
e  nella  proporzione  da  100  a  80  ;  e  le  sostanze  albuminose  diminui- 
rono da  cg  19  a  cg  16;  vale  a  dire  di  3  cg  e  nella  proporzióne  da 
100  a  84.  Nelle  rane  vagotomizzate^  riscaldate  per  24  ore,  il  peso  del 
fegato  diminuì  da  g  1,034  a  g  0,872,  vale  a  dire  di  cg  16  e  nella  pro- 
porzione da  100  a  84;  e  le  sostanze  albuminose  diminuirono  da  cg  20 
a  cg  17  ;  cioè  di  cg  3  e  nella  proporzione  da  100  a  85.  Nelle  rane 
vagotomizzate,  riscaldate  per  48  ore,  il  peso  del  fegato  diminuì  da 
g  1,042  a  g  0,745,  vale  a  dire  di  cg  30,  e  nella  proporzione  da  160 
a  71;  e  le  sostanze  albuminose  diminuirono  da  cg  20  a  cg  14,5,  vale 
a  dire  cg  5,5  e  nella  proporzione  di  100  a  73.  Considerando  che 
la  diminuzione  delle  sostanze  proteiche  avviene  in  proporzione  cor- 
rispondente a  quella  del  peso  del  fegato,  ed  anzi  in  proporzione  un 
po'  minore,  il  Farini  è  indotto  a  ritenere  che  nel  fegato  delle  rane 
ibernanti  non  si  trovi  accumulata  albumina  allo  stato  di  albumina  di 
riserva. 

Appena  fu  dimostrato  dalle  ricerche  del  Vasoin,  che  il  vago  ini- 
bisce la  trasformazione  del  glicogene  epatico,  promossa  dall' innalza- 
mento della  temperatura,  feci  cercare  dal  mio  assistente  Dottor  So- 
PRANA  (i),  se  il  vago  inibisce  anche  la  produzione  del  CO',  la  quale, 
siccome  è  noto,  nelle  rane  aumenta,  quando  si  eleva  la  temperatura 
ambiente. 

(z>  SoPRANA.  Acione  del  vago  sulla  respirazione  interna.  Atti  litituto  Vtn^to,  T.  Lxiir,  1904. 
Idem.  Ulteriori  ricerche  intorno  all'azione  d^el  vago  aulla  respirazione  intema.  At4i  IstttuU  Ve- 
nete» T.  LXiv,  X905. 
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Queste  esperienze  furono  condotte  in  modo  analogo  «ille  precedenti.  Le  rane  iber- 
nanti, appena  portate  in  Laboratorio,  erano  divise  in  gruppi,  formati  da  rane  aTenti, 
presso  a  poco,  lo  stesso  peso.  Alle  rane  di  alcuni  grupju  venivano  tagliati  i  vaghi,  e 
con  un  gruppo  di  rane  normali  ed  un  gruppo  di  rane  vagotomizzate,  eguali  per  numero  di 
rane  e  pressoché  eguali  anche  per  peso,  si  formavano  delle  coppie  che  venivano  esposte  a 
temperature  diverse,  e  sì  dosava  il  CO*  che  veniva  emesso  dall'uno  e  quello  che  veniva 
emesso  dall'altro  gruppo  di  ogni  coppia  ('*').  Il  CO*  fu  dosato  per  pesata  e  la  durati 
delle  singole  esperienze  variò  da  3-6  ore.  Due  lavori  sono  stati  pubblicati  dal  Sop&ana 
su  questo  argomento  :  l'uno  di  essi  comprende  le  esperienze  fatte  sul  finire  dello  stesso 
inverno  in  cui  furono  fatte  quelle  del  Vasoin,  e  l'altro  comprende  le  esperienze  fatte 
nell'inverno  successivo,  1903-04.  La  secondi  serie  di  esperienze  fu  fatta,  i>erchè  l' im- 
portanza dei  risultati  ottenuti  nella  prima  m'era  parsa  tale  da  esìgere,  che  Pargomento 
fosse  sottoposto  a  nuovo  e  più  rigoroso  esame,  tanto  più  che  le  esperienze  della  prima 
serie,  essendo  incominciate  verso  la  fine  dell'inverno,  non  aveano  potuto  essere  cosi  nn- 
merose  come  richiedeva  l'argomento. 

Riassumo  i  risultati  ottenuti  dal  Soprana,  avvertendo  che  quelli 
della  prima  serie  furono  confermati  da  quelli  della  seconda,  e  rimando 
per  i  particolari  alle  di  lui  pubblicazioni. 

IO  Fu  confermato  il  fatto  ben  noto  che  la  quantità  di  CO'  elimi- 
nato dalle  rane  normali  aumenta  coll'aumentare  della  temperatura  am- 
biente da  00  a  250.  Facendo  la  media  dei  risultati  ottenuti  dalle  espe- 
rienze decorse  più  regolarmente,  la  quantità  di  CO*  eliminato  per  ora  e 
per  kg  di  rana  è  stata,  a  temperature  inferiori  a  lo^,  di  g  0,038  (media 
di  quattro  esperienze);  alla  temperatura  di  150,  di  g  0,051  (media di 
sei  esperienze)  ;  alla  temperatura  di  20^,  di  g  0,063  (media  dì  sei 
esperienze)  ;  ed  alla  temperatura  di  250,  di  g  0,099  (media  di  tre 
esperienze). 

20  Fu  dimostrato  che  alla  stessa  temperatura  le  rane  vagoto- 
mizzate emettono  maggior  quantità  di  CO*  in  confronto  alle  rane  nor- 
mali ;  e  che  la  differenza,  fra  la  quantità  di  CO*  emesso  dalle  prime 
e  la  quantità  di  CO*  emesso  dalle  seconde,  è  tanto  maggiore,  quanto 
più  si  eleva  la  temperatura,  fino  ai  20^».  La  quantità  in  più  di  CO' 
eliminato  dalle  rane  vagotomizzate  in  confronto  alla  quantità  di  CO' 
eliminato  dalle  rane  normali,  per  ora  e  per  kg  di  rana,  è  stata,  a  tem- 
perature inferiori  a  lo^,  di  g  0,004  (niedia  di  tre  esperienze)  ;  alla 
temperatura  di  i5<^,  di  g  0,026  (media  di  quattro  esperienze);  ed  alla 
temperatura  di  20'>,  di  g  0,048  (media  dì  cinque  esperienze).  Anche 
queste  medie  sono  fatte  coi  soli  risultati  delle  esperienze  decorse  più 
regolarmente. 

(*)  La  temperatura  a  cui  furono  esposte  le  rane  in  queste  espcrìenie  è  stata  realmente  qaella 
indicata  nel  lavoro  del  Soprana,  perchè  segnata  da  un  termometro  collocato  nella  campana  stessa  ia 
cui  si  trovavano  le  rane. 
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3<^  Fu  dimostrato  che  quando  la  temperatura  ambiente  oltre- 
passa i  20",  la  differenza,  fra  la  quantità  di  CO*  eliminato  dalle  rane 
normali  e  la  quantità  di  CO'  eliminato  dalle  rane  vagotomizzate  dimi- 
nuisce, e  che  si  può  anche  avere  dalle  rane  vagotomizzate,  una  quan- 
tità di  CO'  minore  di  quella  che  si  ottiene  dalle  rane  normali.  Alla 
temperatura  di  25^^,  le  rane  vagotomizzate  eliminarono,  per  ora  e  per  kg 
di  rana,  g  0,050  di  CO*  meno  delle  rane  normali  (media  di  tre  espe- 
rienze). Le  rane  vagotomizzate  male  sopportano  le  temperature  supe- 
riori a  200,  e  muoiono  di  frequente,  con  sintomi  di  asfissia,  se  il  loro 
soggiorno  in  queste  temperature  si  prolunga  oltre  qualche  ora.  In  base 
a  questi  risultati  il  Soprana  concluse,  che  il  vago  nelle  rane  modera 
la  produzione  di  CO*,  promossa  dall'  innalzamento  della  temperatura, 
come  il  Vasoin  avea  concluso  rispetto  alla  trasformazione  del  glico- 
gene  epatico. 

L'azione  moderatrice  del  vago  delle  rane  sulla  trasformazione  del 
glicogene  epatico,  promossa  dall'  innalzamento  della  temperatura,  e 
l'azione  pure  moderatrice  dello  stesso  vago  sulla  produzione  del  CO*, 
egualmente  promossa,  con  tutta  probabilità,  sono  fra  di  loro  coordi- 
nate, siccome  ho  fatto  notare  al  Congresso  di  Bruxelles  del  1904  (i); 
e  ci  inducono  ad  ascrivere  al  vago  una  funzione  moderatrice  degli 
scambi,  e  quindi  anche  della  produzione  del  calore,  funzione  che  do- 
vrebbe proteggere  gli  animali  a  temperatura  costante  contro  l' innal- 
zamento della  temperatura  interna,  frenando  la  produzione  del  calore. 
Ma  se  molto  logica  è  simile  supposizione,  le  ricerche  dirette  a  dimo- 
strare, se  il  vago,  negli  animali  a  sangue  caldo,  spieghi  realmente 
questa  azione  sugli  scambi,  ricerche  che  avrebbero  dovuto,  in  certo 
modo,  porre  il  suggello  a  questi  studi,  mi  si  presentarono  così  piene 
di  difficoltà,  che  io  aveva,  quasi  quasi,  finito  per  rinunziare  ad  esse. 
Queste  difficoltà  derivavano  da  ciò,  che  non  riuscivo  a  trovare  le  con- 
dizioni fisiologiche  necessarie,  perchè  non  avesse  ad  essere  dubbio  il 
significato  delle  risultanze  sperimentali.  Ma  quello  che  io  non  avevo 
ancora  avuto  il  coraggio  di  tentare,  fu  tentato  dal  mio  ex-assistente, 
il  Dott.  Paki  (2),  che  si  propose  di  risolvere  colle  sue  ricerche  i  due 
seguenti  quesiti  : 

IO  Se  nei  conigli,  con  vaghi  tagliati,  posti  in  ambiente  saturo 

(x)  Stefani.  Rane  vagotomiccate.  Osservazioni  sulla  glicogcnesi,  sulla  respirazione  interna,  sul 
ritmo  respiratorio  e  sulla  degenerazione  del  cuore.  V/  Cong-rrsso  tniernazionale  dei  fisiologi  in 
Bruxelles^  X904. 

(a)  Pari.  Sull'azione  protettiva  del  vago  contro  l'aumento  della  temperatura  interna.  Gazzetta 
efe/^li  Ospedali  e  delle  Clinichtt*  N.  144,  1907. 
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di  umidità  e  di  temperatura  pressoché  eguale  alla  loro  temperatura 
interna,  questa  si  elevasse  sopra  la  norma,  più  rapidamente  che  nei 
conigli  normali,  posti  nelle  stesse  condizioni.  Un  innalzamento  più  ra- 
pido della  temperatura  interna,  in  simili  condizioni,  non  si  avrebbe  po- 
tuto attribuire  che  a  maggiore  produzione  di  calore,  e  quindi  a  mag- 
giore attività  degli  scambi  ;  perchè  le  perdite  del  calore,  sia  per  irra- 
diazione e  sia  per  evaporazione,  doveano  essere  soppresse,  e  non  era 
quindi  possibile  alcun  mutamento  di  esse.  L'ambiente  che  dovea 
rispondere  alle  sopraindicate  condizioni,  il  Pari  se  lo  procurò  mediante 
un  termostato. 

20  In  secondo  luogo,  il  Pari  si  propose  di  cercare,  se  i  conigli 
vagotomizzati,  nelle  suddette  condizioni,  morissero  prima  dei  conigli 
normali,  e  prima  che  la  loro  temperatura  interna  raggiungesse  l'al- 
tezza a  cui,  prima  della  morte,  saliva  la  temperatura  interna  dei  co- 
nigli normali. 

Anche  per  i  particolari  di  queste  ricerche  rimando  alla  pubblica- 
zione del  Pari,  chiamando  l'attenzione  sulla  critica  a  cui  egli  sottopone 
i  suoi  risultati,  e  mi  limito  a  riassumere  questi. 

io  Allo  scopo  di  risolvere  il  primo  quesito  furono  adoperate 
II  coppie  di  conigli,  composte  ciascuna  di  un  coniglio  normale  e  di 
un  coniglio  vagotomizzato.  In  9  di  queste  coppie  la  temperatura  in- 
terna cominciò  a  salire  più  rapidamente  nel  coniglio  vagotomizzato, 
la  cui  temperatura  interna  fu  trovata  sempre,  fino  alla  morte,  superiore 
a  quella  del  coniglio  normale,  contemporaneamente  esplorata;  in  una 
coppia  la  temperatura  interna  del  coniglio  vagotomizzato  fu  trovata, 
invece,  eguale,  ed  in  un'altra  coppia  inferiore  a  quella  del  coniglio 
normale. 

Il  comportamento  diverso,  in  queste  due  coppie,  dei  conigli  vago- 
tomizzati è  dal  Pari  attribuito  al  coma  da  cui  i  detti  conigli  furono 
colpiti,  poco  dopo  di  essere  stati  messi  nel  termostato.  E  per  conse- 
guenza, dovendosi  questi  due  casi  considerare  come  eccezionali,  il  Pari 
conclude  che  dalle  sue  esperienze  resta  dimostrato,  che  quando  siano 
impedite  le  perdite  del  calore,  la  temperatura  interna  nei  conigli  va- 
gotomizzati si  eleva  più  rapidamente  che  nei  conigli  normali,  e  quindi 
che  in  essi  il  ricambio  è  più  attivo,  e  per  conseguenza  che  il  vago 
frena  gli  scambi  promossi  dall'innalzamento  della  temperatura  interna. 

Nelle  condizioni  ordinarie  di  ambiente,  il  taglio  del  vago  produce 
nel  coniglio,  anziché  un  innalzamento,  un  piccolo  ma  costante  abbas- 
samento della  temperatura  interna,  che,  con  probabilità,  dipende  da 
dilatazione  dei  vasi  periferici.  Ricordo   questo    particolare,  notato  dal 
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Pari,  perchè  dimostra  Taccuratezza  colla  quale  egli  faceva  le  osserva- 
zioni, e  perchè  convalida  le  di  lui  conclusioni. 

20  Riguardo  al  secondo  quesito,  il  Pari  notò,  che  i  conigli  va- 
gotomizzati,  nelle  condizioni  sopraindicate  di  temperatura  e  di  umidità, 
morivano  prima  dei  conigli  normali,  e  prima  che  la  loro  temperatura 
interna  raggiungesse  l'altezza  a  cui  saliva,  prima  della  morte,  la  tem- 
peratura interna  dei  conigli  normali.  E  in  base  a  questo  fatto,  egli  con- 
cluse che  la  innervazione  dei  vaghi  costituisce,  non  solamente  un  mezzo 
di  difesa  deH'organismo  contro  l'aumento  della  temperatura  interna, 
frenando  la  produzione  del  calore,  ma  dà  anche  all'organismo  la  pos- 
sibilità di  meglio  resistere  alla  ipertermia,  confermando  così  l'azione 
protettrice  dei  vaghi  sul  cuore,  da  me  e  da  altri  illustrata  (i). 

Questa  azione  protettrice  dei  vaghi  contro  l'ipertermia  risulta  evi- 
dente dalle  esperienze  del  Vasoin  e  del  Farini,  essendo  stato  dalle 
stesse  dimostrato,  che  il  consumo  del  fegato,  promosso  dall'innalza- 
mento della  temperatura,  è  molto  minore  nelle  rane  normali  in  con- 
fronto a  quello  che,  nelle  stesse  condizioni  di  ambiente,  si  verifica  nelle 
rane  vagotomi zzate. 

Coordinando  fra  loro  i  risultati  del  Vasoin  e  del  Farini  intorno 
all'azione  inibitrice  del  vago  delle  rane  sulla  trasformazione  del  gli- 
cogene  epatico,  promossa  dall'  innalzamento  della  temperatura  ;  quelli 
del  SoPRANA  intorno  all'azione  inibitrice  del  vago,  pure  delle  rane, 
sulla  produzione  del  CO*,  egualmente  promossa;  e  quelli  del  Pari  in- 
torno all'azione  inibitrice  del  vago  dei  conigli,  animali  a  sangue  caldo, 
sulla  produzione  del  calore,  quando  la  temperatura  interna  tende  ad 
elevarsi  sopra  la  norma  in  conseguenza  della  soppressione  delle  per- 
dite del  calore,  parmi  che  non  si  possa  a  meno  di  attribuire  al  vago 
un'azione  regolatrice,  oltreché  sulla  circolazione,  sulla  respirazione  e 
sulla  digestione,  anche  sugli  scambi,  e  quindi  sulla  produzione  del 
calore  e  sulla  temperatura  interna  degli  animali  a  sangue  caldo,  e  di 
considerare  quindi  il  vago  come  regolatore  di  tutte  le  funzioni  fon- 
damentali per  la  vita  degli  animali  superiori. 

(i)  Stefani.  Dell'asione  della  temperatura  sui  centri  bulbar!  del  cuore  e  dei  vasi.  A//i  Isttiuto 
Veneto.  T.  vi,  1895. 

Idem.  Intorno  all'asione  protettrice  dei  vaghi  sul  cuore.  Atti  htituto  Veneto,  T.  vii,  1895. 
RiCHBT.  La  mort  dn  coenr  dans  l'asphyxie.  Arch»  d,  physiol,  norm,  et  pathol.y  1894. 
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XVI. 

SULL'ASSORBIMENTO  DEGLI  ACIDI  GRASSI  E  SAPONI. 

Azione  della  mucosa  intestinale  durante  la  digestione  del  grasso 

del  Dott.  Ugo  Lombroso,  Assistente  e  libero  docente. 

{Dal  LaòóraUrt'o  di  Fisiologia  della  R.  Univertità  di  Roma,  diretto  dal  Prof.  L.  Uiciani) 


Per  molto  tempo  è  stato  ammesso  dalla  grande  maggioranza  degli 
autori  che  il  grasso  nell'intestino  venga  assorbito  in  forma  corpusco 
lare.  Ridotto  in  emulsione  finissima  per  azione  della  bile  e  del  succo 
enterico,  penetrerebbe  negli  interstizi  esistenti  fra  le  cellule  epiteliali 
dei  villi  od  anche  direttamente  nelle  cellule,  e  di  là  verrebbe  da  par- 
ticolari cellule  connettive  trasportato  al  vaso  chilifero  centrale  [Bunge(i), 

V.    ThANHOFFER   (2),    SCHAFER    (3),    HeIDENHAIN    (4). 

Secondo  qualche  autore  Tassorbimento  corpuscolare  del  grasso  sa- 
rebbe effettuato  dai  leucociti  che  pervenuti  nel  lume  del  canale  dige- 
rente si  caricherebbero  di  goccioline  di  grasso  per  fagocitosi  e  quindi 
rientrerebbero  nella  mucosa  (Zawarvkin)  (5).  In  base  però  alle  ricerche 
istologiche  iniziate  dal  Kòlliker  (6),  Will  (7)  e  specialmente  dal- 
TAltmann  (8)  e  Krehl  (9),  dalle  quali  risultò  che  non  si  rinven- 
gono mai  goccioline  di  grasso,  negli  strati  superficiali  delle  cellule 
epiteliali  dei  villi,  vennero  scosse  tutte  queste  teorie  che  ammettevano 
un  assorbimento  del  grasso  in  una  forma  differente  di  quella  nella 
quale  avviene  l'assorbimento  delle  altre  sostanze. 

Dimostrato  però  che  il  grasso,  come  tutte  le  altre  sostanze  ali- 
mentari, debba  assorbirsi  sotto  forma  di  soluzione;  siccome  si  ritiene 
che  il  grasso  neutro  come  tale,  non  trovi  condizioni  adatte  per  essere 
disciolto  nel  canale  digerente,  si  dedusse  che  per  rendersi  solubile 
deve  subire  speciali  modificazioni,  intorno  alle  quali  non  vi  è  perfetto 
accordo  tra  gli  studiosi. 

Quasi  tutti  ora  ammettono  esser  necessario  per  l'assorbimento  del 
grasso  neutro  la  sua    scissione    in    acido    grasso    e    glicerina.  Ma  poi 

(i)  RuxGh.  Lezioni  di  chimica  fisiologica.  Lezione   IV. 

(2)  Thanhoffkk.  Bcitrase  zur  Fettresorption  und  histologischen  Structur  der  Dunndanniottcn. 
Pj1u^e**5  Archiv.^  vili,  301,  1874. 

(3)  Se  HAVhR.  Proceedings  of  the  R.  Society  of  London.   1884. 

(4)  IIhidenhain.  Bcitrage  zur  HistoL.gic  und  Phvs.  der  Dunndarmschleimhaut.  PJHtger's  Arckiv., 
.1-103,  18SH.  '  -^ 


(5)  Zawakykin.  tinige  die  Fettresorption  ecc.  P/lu^^er^s  Arckiv.,  xxxv,   14^   1884.  || 

(6)  KoLMKKR.  Verh;.ndlungen  der  physikalisch-mcdic.  Gesellsch.  in  Wurzburg,    i8s6.  f 

(7)  Wn.i..  Vorlauhge  Mitthcih.ng  uber  die  Fettresorption.  P/liiger^s  Archiv..  22^,  1879.  ! 
18)  Altmann.  Uebor  dio  Fcttu.nsetzungen  im  Organismus.  Du  Bois-Revmond's  ArcMiv  ,  1880.  j 
(9)  Kkkmi..  L.n.ge  Bc.t.agc  zur  Fettresorption.  Du  fiois-Revmond's  Archiv..  1890.  ' 
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mentre  secondo  alcuni,  Tacido  grasso,  come  tale  sciolto  nella  bile,  viene 
senz'altro  assorbito,  secondo  altri  deve  prima  trasformarsi  in  sapone. 

Numerosi  e  svariati  esperimenti  furono  eseguiti  per  avvalorare  or 
Tuna  or  Tal  tra  di  queste  due  dottrine,  senza  mai  raggiungere  però  ri- 
sultati veramente  decisivi,  come  giustamente  ha  messo  in  rilievo  G. 
Rossi  (i),  nella  sua  recente  memoria  sull'argomento.  Cosi  sebbene 
Radzieyewski  (2),  Lebedeff  (3),  Hamburger  (4)  ed  altri  mesco- 
lando negli  alimenti  saponi  od  introducendoli  direttamente  neir  inte- 
stino tenue  o  crasso,  abbiano  dimostrato,  sia  col  dosaggio  del  grasso 
espulso,  sia  coll'esame  istologico  della  mucosa  intestinale,  che  questo 
sapone  era  stato  assorbito;  tuttavia,  la  dottrina  secondo  la  quale  il 
grasso  s'assorbe  soltanto  sotto  forma  di  sapone  non  si  può  ritenere 
sufficientemente  suffragata. 

Anzitutto  se  anche  il  sapone  in  queste  speciali  esperienze  fosse 
stato  assorbito  come  tale,  non  sarebbe  ancora  dimostrato  che  il  grasso 
non  possa  assorbirsi  anche  come  acido  grasso  sciolto  nella  bile  quando 
si  è  somministrato  sotto  altra  forma. 

ZojA  (5),  WoROSCHiLOW  (6),  Rossi  (7)  osservarono  inoltre  non 
essere  sicuro  neppure  in  queste  esperienze  che  il  sapone  fosse  stato 
assorbito  come  tale.  Infatti  somministrando  il  sapone  per  bocca,  questo 
giunto  nello  stomaco  può,  per  azione  dell'acido  cloridrico  del  succo 
gastrico  trasformarsi  in  acido  grasso.  Oppure  l'acido  grasso  del  sa- 
pone può  essere  messo  in  libertà  nell'intestino  tenue  o  crasso  per 
opera  dell'acido  carbonico  che  ivi  si  trova  in  abbondanza. 

A  queste  obiezioni  si  può  opporre  però  che  la  secrezione  gastrica 
è  inibita  dalla  presenza  di  grasso  nello  stomaco  (8),  ed  è  molto  di- 
minuita dalla  somministrazione  di  alcalini.  Se  come  è  probabile,  i  sa- 
poni esercitano  un'  azione  simile  a  quella  dei  loro  componenti,  la 
secrezione  gastrica  sarà  assai  scarsa  e  non  potrà  trasformare  cosi  fa- 
cilmente tutti  i  saponi  somministrati  per  bocca,  in  acidi  grassi. 

Riguardo  poi  alla  supposta  azione  dell'acido  carbonico  sul  sapone 
puro  introdotto  in  un'ansa  dell'  intestino  tenue  o  crasso,  dobbiamo  ri- 

(i)  Rossi.  Snll'assorbimento  dei  saponi  e  degli  acidi  grassi.  Arch»  di  Ft'siol.^  429,  1907.  In  questa 
monografia  è  raccolta  una  cospicua  letteratura. 

\2)  Radzieyswski.  Experimentelle  Bcitrage  sur  Fettresorrtion.   Virckoro^i  Arch;  XLiii,  268. 

(3)  Lkbbdbff.  Studien  Bber  Fettresorption.  Arch.  /.  Ah,  v.  Phytiol.y  488,  188 j. 

(4)  Hambubcbr.  Veranche  Qber  die  Resorption  von  Fott  und  Seifo  im  Dickdarm.  Arch,/.  An.  u, 
Phystel.^  433,  X900. 

(5)  ZojA.  Sull'assorbimento  del  grasso.  Morgagni,  1898-99. 

(6)  WoROSCHiLOW.  Ueber  die  Qegenwart  von  Seifen  im  Biute.  Jahresberichie  d.  An,  u.  Phy- 
siol,^ 1878. 

(7)  Rossi.  Loco  pitato. 

(8)  Paulow.  Le  travail  de  le  glandes  digestives. 
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cordare  col  Bunge  (i)  e  Luciani  (2)  che  la  massima  parte  deiranidride 
carbonica,  si  sviluppa  nell' intestino  per  l'azione  degli  acidi,  che  si 
formano  durante  la  digestione,  sui  carbonati  del  succo  enterico  e  pan- 
creatico. Non  mi  sembra  quindi  probabile  che  dove  non  si  trovano 
acidi,  sì  possa  sviluppare  tanta  anidride  carbonica  da  scindere  una 
percentuale  notevole  di  saponi.  Che  dai  saponi  introdotti  in  un'  ansa 
intestinale  si  possano  originare  acidi  grassi  è  un  fatto  sperimental- 
mente dimostrato  da  G.  Rossi.  Però,  come  spiegherò  più  tardi,  non 
credo  probabile  che  la  causa  di  questo  sviluppo  d'acido  grasso  sia  la 
presenza  di  acido  carbonico  come  afferma  il  detto  sperimentatore. 

Contro  la  dottrina  che  l'assorbimento  del  grasso  avvenga  principal- 
mente sotto  forma  di  sapone,  I.  Munk  (3)  sollevò  un'obiezione  pregiu- 
diziale, sulla  quale  dovremo  soffermarci  alquanto  per  la  sua  speciale 
importanza.  Egli  obiettò  che  nell'  intestino  non  si  trova  una  quantità 
d'alcali  sufficienti  a  trasformare  in  saponi  gli  acidi  grassi  che  si  pos- 
sarfb  formare  dopo  un*  alimentazione  anche  moderata  di  grassi.  A  questa 
trasformazione  non  sarebbe,  secondo  lui,  sufficiente  nemmeno  il  doppio 
della  totale  alcalinità  di  cui  può  disporre  l'organismo.  A  questa  obie- 
zione MooRE  e  RocKWOOD  (4)  risposero  che  una  limitata  quantità  di 
alcali  potrebbe  bastare  per  servire  da  veicolo  per  l'assorbimento  di  tutto 
il  grasso  in  forma  di  sapone.  Si  può  pensare  infatti  che  l'alcali  usato 
per  trasformare  una  parte  del  grasso  in  sapone,  una  volta  assorbito 
questo,  venga  rieliminato  nell'  intestino  per  servire  successivamente  a 
trasformare  in  sapone  altro  acido  grasso,  e  così  fino  all'assorbimento 
completo. 

Essi  però  non  si  credettero  autorizzati  ad  ammettere  l'assorbi- 
mento del  grasso  sotto  forma  di  sapone  che  per  quegli  animali  che 
presentano  reazione  alcalina  del  contenuto  intestinale  per  un  lungo 
tratto  dell'intestino.  Invece  per  gli  animali  che  presentano  reazione  acida 
per  tutto  o  quasi  tutto  l'intestino,  ammisero  l'assorbimento  del  grasso 
in  forma  d'acido  grasso  e  di  sapone. 

Luciani  invece  si  pronuncia  recisamente  favorevole  all'assorbimento 
del  grasso  sotto  quest'ultima  forma,  meglio  svolgendo  la  spiegazione 
tentata  da  Mogre  Rokwood.  «  L'alcali  a  misura  che  si  libera  (os- 
serva Luciani)  (5)  per  rigenerazione  dei  gliceridi  neutri  dai  saponi,  è 
rinviato  all'intestino  in  forma  di  carbonato  col  succo  enterico  secreto 

(x)  Bi/NGB.  Loco  citato. 

(3)  Luciani.  Fisiologia  dell'aomo.  Prima  edizione,  i,  695. 

(3)  MiTNK.  Ueber  die  Reaction  dea  DUnndarmchymas.  Centred  f,  PkytioL,  ^i  e  X46,  zqos. 

(4)  MooRB  e  RocKWOOD.  On  the  mode  of  absorption  of  fats.  Journal  of,  Pkysiologte,  58,  1897. 

(5)  Luciani.  Loco  citato,  775. 
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dalle  cripte  del  Galeati....  ».  Evidentemente  essi  (i  saponi)  non  ser- 
vono solo  ad  emulsionare  i  grassi  neutri  e  ad  agevolare  in  tal  modo 
il  compito  deir  enzima  lipolitico  e  dei  fermenti  microbici  ;  ma  altresì 
a  facilitare,  probabilmente  a  rendere  possibile  Tassorbimento  dei  grassi 
digeriti.  Il  grasso  non  utilizzato  che  si  rinviene  nelle  fecce  è  sempre 
costituito  in  massima  parte  da  acidi  grassi  liberi,  ed  in  minima  parte 
da  saponi.  Questo  fatto  bene  accertato  autorizza  secondo  noi  il  so- 
spetto che  come  Tepitelio  gastrico  non  si  lascia  attraversare  dall'acido 
cloridrico  cosi  l'epitelio  intestinale  sia  impermeabile  per  gli  acidi  grassi, 
i  quali  quindi  non  potrebbero  essere  assorbiti  che  in  forma  di  saponi  ». 
Ma  questa  spiegazione,  per  quanto  ingegnosa  e  seducente  non  è  in 
fondo  che  una  semplice  ipotesi,  la  quale  richiede  una  diretta  dimo- 
strazione sperimentale. 

Il  fenomeno  della  mancanza  o  scarsezza  di  saponi  nell'  intestino, 
e  nelle  fecce  in  speciali  condizioni  (animali  spancreatizzati),  era  stato 
interpretato  da  Hédon  (i)  nel  senso  cioè  che  essi  non  si  formassero. 
G.  Rossi  poi  solleva  il  dubbio,  che  neir  estrazione  eterea  dei  grassi, 
parte  dei  saponi  vengano  estratti  sotto  forma  di  acidi  grassi,  per  cui 
i  dosaggi  non  possono  ragguagliarci  sulla  loro  esatta  quantità. 

Ritornerò  in  seguito,  dopo  l'esposizione  delle  mie  esperienze,  a 
discutere  queste  opinioni.  Per  ora  mi  limito,  dopo  questo  breve  cenno, 
sugli  argomenti  prò  e  contro  la  dottrina  dell'assorbimento  del  grasso 
in  forma  di  saponi,  a  ricordare  gli  argomeiiti  prò  e  contro  la  dottrina 
dell'assorbimento  del  grasso  in  forma  d'acidi  grassi. 

Una  prima  obiezione  è  fornita  dal  fatto  che  nella  zona  esterna 
dell'epitelio  dei  villi  non  si  è  mai  potuto,  durante  l'assorbimento 
del  grasso,  mettere  in  evidenza  coi  comuni  reagenti  (àcido  osmico, 
Sudan  III)  la  presenza  d'acido  grasso. 

A  questa  obiezione  però  risponde  sperimentalmente  G.  Rossi, 
dimostrando  che  ad  una  certa  diluizione,  l'acido  grasso  sicuramente 
presente,  non  è  più  colorabile  coli' acido  osmico.  Con  uno  speciale 
metodo  egli  riuscì  a  dimostrare  la  presenza  d'acido  grasso  negli  epi- 
teli intestinali.  Però  ci  pare  che  l'esistenza  o  la  mancanza  di  acidp 
grasso  negli  epiteli  intestinali  non  costituisca  un  argomento  decisivo 
in  appoggio  dell'una  o  dell'altra  dottrina.  Perchè  se  esso  effettiva- 
mente mancasse,  non  si  può  escludere  che  il  grasso  assorbito  in  forma 
d'acido  grasso,  non  si  sia  man  mano  trasformato  in  grasso  neutro  ;  se 
invece   è    presente  ed   anche    abbondante,    non  si  può    escludere   che 

(x)  HAdon.  Sor  l'alMorption  des  graisses.  Archi,  de  Physiol,,  1897. 
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dopo  Tassorbimento  avvenuto  sotto  forma  di  sapone,  Talcali  sia  ritor- 
nato nell*  intestino  a  formare  nuovo  sapone,  come  sostiene  l'ipotesi  di 
MooRE,  RokwooD  e  LaciANi,  abbandonando  negli  epiteli  Tacido  grasso, 
che  poi  lentamente  dovrà  ricomporsi  in  grasso  neutro. 

Obiezione  più  grave  alla  dottrina  dell'assorbimento  di  grasso  sotto 
forma  di  acidi  grassi  è  fornita  dalla  loro  scarsa'  solubilità  (acido  oleico 
in  parte  eccettuato)  nella  bile,  loro  solvente  nell'  intestino.  È  bensì  vero 
(come  osservò  G.  Rossi)  che  il  potere  solvente  della  bile  per  gli  acidi 
girassi  può  venire  in  certa  misura  aumentato  dalla  presenza  di  sostanze 
(ioUoidali  e  saline,  che  nelle  condizioni  normali  durante  la  digestione 
si  trovano  in  abbondanza  nel  contenuto  intestinale.  Però  questo  feno- 
meno per  ora  è  stato  studiato  soltanto  in  rapporto  all'acido  oleico,  e 
non  per  l'acido  palmitico,  stearico,  margarico,  per  i  quali  appunto  era 
stata  sollevata  l'obiezione. 

Ho  ricordato  solo  i  principali  argomenti  che  dagli  autori  si  ad- 
ducono a  favore  ora  dell'una  ora  dell'altra  dottrina,  senza  entrare  a 
discutere  altri  argomenti  secondari  assai  meno  probativi.  Del  resto 
come  già  ho  detto,  noi  ci  troviamo  molte  volte  di  fronte  ad  esperienze 
che  dimostrano  solo  l'assorbimento  delle  sostanze  somministrate  senza 
che  però  risulti  che  esse  si  erano  conservate  tali  e  quali  durante  l'as- 
sorbimento. 

In  questo  problema,  vari  ostacoli  rendono  arduo  il  compito  dei 
ricercatori  ;  l' instabilità  delle  diverse  forme  nelle  quali  il  grasso  si 
trova  nel  tubo  digerente  ;  l' instabilità  del  grasso  che  assorbito  in 
qualsiasi  forma,  nei  villi  si  trasforma  in  grasso  neutro.  Il  momento 
critico,  vero  nel  quale  il  fenomeno  dell'assorbimento  avviene  per  ora 
è  inafferrabile. 

Perciò  essendomi  proposto  di  chiarire  questo  interessante  problema, 
mi  parve  conveniente  indirizzare  le  mie  ricerche  in  un  campo  che  era 
stato  finora  trascurato.  Mi  proposi  cioè  di  indagare  il  modo  di  fun- 
zionare della  mucosa  intestinale  durante  la  digestione  dei  grassi  cer- 
cando di  controllare  sperimentalmente  l' ipotesi  di  MooRE,  Rockwood 
e  Luciani.  Che  questo  campo  di  ricerche  potesse  essere  profìcuo  me 
lo  indicavano  i  risultati  di  alcune  esperienze  (i)  anteriori,  dalle  quali 
avevo  appreso  che  l'azione  della  mucosa  intestinale  su  alcune  sostanze, 
è  assai  diversa  di  quanto  comunemente  si  ritiene. 

(i)  Lombroso.  Snll'azione  della  macosa  intestinale  ecc.  Archivio  di  Fisiofogia,  356,  1907. 
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Materiale  d'esperimento. 

Per  le  presentì  ricerche  ho  operato  tre  cani  di  fìstola  intestinale  alla  Vella.  Non 
descrivo  la  tecnica  di  quest'operazione  perchè  nota  ;  darò  invece  qualche  ragguaglio  sulla 
lunghezza  approssimativa  dell'ansa  nei  singoli  casi  e  sulla  sua  ubicazione. 

Cane  A,  Maschio,  kg  7,400,  18  ottobre  1907.  L'ansa  del  Vella  è  praticata  a  circa 
20  cm  dal  duodeno.  Lunghezza  di  circa  25  cm. 

Cane  B.  Maschio,  kg  6,900,  volpino  giovanissimo,  21  novembre  IQ07.  L'ansa  Vella 
è  praticata  a  circa  40  cm  dal  duodeno.  Lunghezza  circa  30  cm. 

Cane  C,  Maschio,  kg  5,200.  L'ansa  del  Vella  è  praticata  nel  terzo  medio  del- 
l' intestino.  Lunghezza  di  circa  30  cm. 

Affinchè  questi  animali  si  stabilissero  completamente  dal  trauma  operatorio,  fu- 
rono lasciati  in  riposo  pei  primi    15-20  giorni. 

Per  introdurre  le  sostanze  nell'ansa  del  Vella  mi  servii  di  un  sottile  tubo  di 
gomma,  liscio,  innestato  in  una  buretta  graduata,  che  facevo  penetrare  per  circa  10  cm 
in  una  delle  due  estremità  dell'ansa.  Durante  l'introduzione  e  per  qualche  minuto  dopo, 
l'animale  era  tenuto  coricato  di  fìanco  per  potere  raccogliere  il  succo  enterico  che  fuo- 
riusciva dai  capi  intestinali  (protundente  circa  2  cm  dalla  parete  addominale)  in  una 
capsula.  Quindi  l'animale  era  rimesso  nella  stazione  eretta. 

Nelle  mie  ricerche  ho  preso  in  esame  il  comportamento  della  mucosa  intestinale, 
quando  viene  in  contatto  sia  con  soluzioni  ove  l'acido  grasso  (acido  oleico)  si  trovava 
soltanto  disciolto  nella  bile,  sia  con  una  soluzione  di  acido  grasso  ove  una  parte  di 
quest'ultimo  in  eccesso  si  trovava  finamente  emulsionato. 

Dato  che  per  l'assorbimento  dell'acido  grasso  fosse  condizione  indispensabile  il 
trovarsi  completamente  sciolto  ;  colla  prima  soluzione,  noi  eravamo  nelle  condizioni  più 
favorevoli  all'assorbimento  dell'acido  grasso  come  tale.  Introducendo  invece  l'emulsione 
di  acido  grasso,  ci  avviciniamo  di  più  alle  condizioni  che  si  realizzano,  secondo  me, 
durante  la  digestione  del  grasso.  Sappiamo  infatti  che  dopo  un'abbondante  sommini- 
strazione di  grasso  dallo  stomaco  viene  ritmicamente  espulsa  una  porzione  di  grasso  (i), 
in  parte  già  scisso  didPenz ima  lipolitico  gastrico;  giunto  poi  nel  duodeno,  determina 
una  cospicua  secrezione  pancreatica  e  biliare,  il  cui  complesso  è  attivissimamente  li- 
politico.  Quindi  già  nei  primi  tratti  dell'  intestino  si  troverà  buona  parte  del  grasso  in 
forma  d'acido  grasso  e  le  analisi  note  del  contenuto  intestinale  (purtroppo  non  abba- 
stanza numerose)  confortano  tale  opinione. 

Infine  ho  praticate  esperienze  con  introduzioni  di  sapone  sciolto  in  bile  o  in  acqua. 
Per  quanto  non  sia  probabile  che  si  ottenga  una  condizione  simile  nella  normale  dige- 
stione del  grasso,  queste  ricerche  erano  opportune  per  rispondere  alle  obiezioni  opposte 
alla  dottrina  dell'assorbimento  del  grasso  in  forma  di  sapone. 

Riporterò  per  ciascuno  dei  miei  animali  un  solo  esempio  dei  risultati  ottenuti 
arvertendo  che  le  ricerche  furono  numerose,  ma  diedero  sempre  risultati  corrispondenti 
a   quelli  qui  riportati.  •♦ 

(i)  Pawlow    Loco  citato. 
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I.    Ricerche  eseguite  con  soluzione  di  acido  grasso. 

Ad  80  cm^  di  bile  più  i  g  di  cloruro  sodico  io  feci  sciogliere,  versandolo  lenta 
ment^  goccia  a  goccia,  dell'acido  oleico.  Il  cloruro  di  sodio  fu  aggiunto  per  accrescere 
il  potere  solvente  della  bile  per  l'acido  oleico  (ved.  G.  Rossi).  Per  assicurarsi  che  la 
soluzione  sia  perfetta,  si  controlla  al  microscopio  l'assenza  di  goccioline  di  grasso. 
Queste  incominciano  a  comparire  soltanto  dopo  aver  aggiunto  3  cm^  di  acido  oleico. 
Si  aggiungono  allora  altri  20  cm^  di  bile  onde  avere  il  solvente    in    eccesso.   Aggiun* 

gendo  a  5  cm'**  di  questa   soluzione  4  cm^  di  soda  n,  si  ottiene  colla  fenolftaleina 

reazione  alcalina. 

Cane  A.  —  Ore  io.  Il  cane  è  digiuno  da  14  ore.  Si  introducono  nell'ansa  8  cm'  di 
soluzione  in  bile  d'acido  oleico.  Per  reagire  alcalino  alla  fenolftaleina  si  richiedono  6,4  cni^ 

di  soda  n. 

IO 

Secreto  eliminato  in  20  minuti  21,3  cm*.  Con  10,7  cm?  di  tale  secreto  si  ottiene 
reazione  alcalina  alla  fenolftaleina  (*)  con  2,1   cm'  NaOH  — -  n.  Quindi   Taciditi   del 

IO 

complessivo  secreto  è  ■=.  4,2  cm^  NaOH n. 

IO 

Ore  II.  S'introducono  nell'ansa  7,1   cm'  del  secreto  eliminato.  Secreto  eliminato 

in  20  minuti  12,4  cm^.  Questa  quantità  per  reagire  alcalina  richiede  0,9  cm'  NaOH  n. 

Siccome  essa  rappresenta   ^3  dell'acidità  residua  presumibile  qualora  avessimo   ripetut.i 
1*  introduzione  di  tutto  il  secreto  prima  raccolto,  lisulta   che    la    totale  acidità  residua 

richiederebbe  2,7  cm^  NaOH  n  per  essere  neutralizzata. 

IO         ^ 

Calcolando  il  secreto  che  si  avrebbe  ottenuto  coli'  introduzione  del  tutto  il  primo 
secreto  risulterebbe  in  tutto  una  secrezione  di  37,2  cm'  di  secreto. 

Cane  B,  Digiuno  da  15  ore.  —  Ore  io  ^/j.  Introduconsi  nell'ansa  5  cm'  di  solu- 
zione in  bile  di  acido  oleico.  Secreto  in  20  minuti:  16  cm';  8  cm'  di  questo  secreto 

reagiscono  alcalini  aggiungendo  1,6  cm'  di  NaOH n. 

Ore  12.  8  cm*  di  questo  secreto  vengono  riintrodotti.  Secreto  eliminato  in  25  mi- 
nuti cm^   12,8. 

Ore  17.  12,8  cm'  di  secreto  eliminato  vengono  riintrodotti  nell'ansa  (parte  fuo- 
riesce durante  l' introduzione).  Secreto  raccolto  in  25   minuti:  cm'  16,1,  che  reagiscono 

alcalini  con  1,2  NaOH  n.  Si  sarebbero  dunque  ottenuti  32,2  cm'  introducendo  tutto 

il  secreto  raccolto  dopo  la  prima  introduzione. 

Cane  C,  Digiuno  da  8  ore.  —  Ore  14.  Introducesi  nell'ansa  5  cm'  di  soluzione 
di  acido  oleico  in  bile.  Secreto  raccolto  in   20  minuti  :  cm'   19,1. 

(*)  Siccome  ag^ungendo  l' idrato  di  sodio  a  soluzioni  nelle  quali  si  trovano  sostanze  proteicbe, 
una  parte  di  esso  viene  legato  a  queste  ultime;  le  cifre  che  sono  riferite  indicano  una  quantità  mag- 
giore d'acido  oleico  di  quanto  possa  effettivamente  trovarsi,  perciò  esse  hanno  un  valore  soltanto  com- 
parativo e  non  assoluto,  ed  in  questo  senso  si  debbono  interpretare  i  dati  rìgnardanti  la  diminozione 
diU'acidità. 
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Ore  15.  I  6,3  cm^  del  secreto  raccolto  vengono  di  nuovo  introdotti  nell'ansa. 
Fuoriescono  11,9  cm'  di  secreto. 

Ore  16.  6  cm-*  del  secondo  secreto  raccolto  vengono  riintrodotti.  Fuoriescono  7,8  cm^ 
di  secreto  in  20  minuti.  Alla  fenolftaleina  si  osserva  una  reazione  lievemente  alcalina 
nello  stato  superiore  del  secreto  che  rimescolando  scompare. 

Ore  17,  Introduconsi  nell'ansa  i  7,8  cm^.  Fuoriescono  in  20  minuti  7,5  cm'  di 
secreto.  Reazione  pressoché  neutra,  lievemente  alcalina  alla  fenolftaleina  in  alcuni  punti 
(appena  si  rimescola  la  colorazione  rosea  scompare). 

Ho  creduto  opportuno  di  indagare  in  ciascuno  di  questi  animali  se  la  bile  po- 
tesse per  sé  stessa  esercitare  un'  influenza  atta  a  provocare  la  secrezione  enterica. 

Cane  A,  Digiuno  da  14  ore.  —  Introduconsi  nell'ansa  5  cm'  di  bile  bovina  freschis- 
sima. Nei  20  minuti  successivi  vengono  raccolti  cm'  5,4  di  secreto  (per  la  maggior  parte 
nei  primi  minuti). 

Cane  B,  Digiuno  da  15  ore.  —  Introduconsi  nell'ansa  b  cm'  di  bile  bovina  freschis- 
sima. Nei  20  minuti  successivi  vengono  raccolti  6,8  cm'  di  secreto  (per  la  maggior  parte 
nei  primi  minuti). 

Cane  C.  Digiuno  da  6  ore.  —  Introduconsi  nell'ansa  6  cm'  di  bile  bovina  freschis- 
sima. Nei  20  minuti  successivi  vengono,  raccolti  8,2  cm'  di  secreto. 

Dalle  esperienze  che  abbiamo  esposte  risulta  che  : 

IO  Introducendo  in  un'ansa  intestinale  del  Vella  una  solu- 
zione di  acido  oleico  in  bile,  nella  quale  l'acido  oleico  sia  completa- 
mente sciolto,  si  determina  un'abbondante  secrezione  enterica,  nella 
quale  si  trova  pure  parte  della  sostanza  introdotta,  acido  oleico  com- 
preso, come  viene  indicato  dalla  quantità  di  NaOH  —  n  richiesto  per 

neutralizzarlo.  Che  l'acidità  rinvenuta  in  questo  secreto  si  debba  all'acido 
oleico  e  non  all'acido  carbonico,  mi  pare  non  vi  sia  dubbio  per  le  se- 
guenti ragioni  :  L'acido  carbonico  introdotto  in  soluzione  nell'ansa  scom- 
pare rapidamente  e  completamente  (i),  mentre  invece  (vedi  appresso)  in 
questo  caso  l'acidità  è  molto  resistente  ai  ripetuti  passaggi  nell'ansa,  e 
solo  lentamente  diminuisce  e  scompare. 

La  seguente  ricerca  più  direttamente  ancora  lo  dimostra.  Alca- 
linizzato il  secreto  raccolto,  per  trasformare  l'acido  grasso  in  sapone, 
precipitavo  le  sostanze  proteiche  coll'azione  del  calore  e  dell'alcool  e  fil- 
travo ;  quindi  acidificando  con  HCi  rimettevo  in  libertà  l'acido  oleico, 
la  cui  presenza  constatai  al  microscopio. 

20  La  bile  introdotta  solo  nell'ansa  del  Vella  determina  una 
eliminazione  di  secreto  molto  meno  intensa  di  quando  è  unita  al- 
l'acido oleico.  È  anzi  dubbio  se  sia  capace  di  determinare  una  secre- 
zione vera  e  propria. 

(i)  U.  Lombroso.  Loco  citato 
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Anche  per  quel  caso,  nel  quale  abbiamo  osservato  una  quantità 
di  secreto  lievemente  maggiore  della  quantità  di  bile  introdotta  è  di- 
scutibile se  si  abbia  effettivamente  eccitata  la  secrezione,  o  se  invece 
non  si  tratti  di  un  fenomeno  interferente,  dovuto  all'eccitamento  della 
peristalsi  intestinale.  All'esterno  dell'ansa  del  Vella  non  fuoriesce 
tutto  il  secreto  intestinale  che  si  è  formato,  ma  di  esso  solo  quel  tanto 
che  non  è  stato  assorbito. 

Ora  una  secrezione  lievissima  e  non  osservata  all'esterno  dell'ansa 
può  rendersi  manifesta,  quando  per  uno  stimolo  della  peristalsi  inte- 
stinale viene  a  diminuire  il  suo  riassorbimento. 

30  Facendo  passare  successivamente  tutto  o  parte  (solo  parie 
quando  la  quantità  del  secreto  è  troppo  cospicua  per  poter  essere  con- 
tenuta nell'ansa)  del  secreto  raccolto  dopo  l' introduzione  di  bile  ed 
acido  oleico,  si  determina  ancora  una  secrezione  enterica,  e  cosi  suc- 
cessivamente sino  a  che  la  reazione  non  diventa  neutra  o  alcalina. 

40  Solo  in  quest'ultimo  caso,  quando  la  secrezione  fuoriuscente 
è  divenuta  neutra  o  lievemente  alcalina  si  nota  che  il  secreto  diminuisce. 
(Ottenni  questa  condizione  in  due  casi). 

50  La  quantità  totale  del  secreto  enterico  emesso  (o  che  sarebbe 
stato  emesso,  calcolando,  si  capisce,  gli  opportuni  rapporti  per  i  casi  nei 
quali  si  usò  nelle  successive  introduzioni  solo  una  parte  di  esso)  è  tale 
che  è  sufficiente  o  quasi  a  trasformare  tutto  Tacido  grasso  in  sapone. 

Infatti  secondo  le  più  recenti  osservazioni  (i)  l'alcalinità  poten- 
ziale del  secreto  enterico  è  uguale  circa  a  V»^  di  NaOH.  Una  solu- 
zione acida  la   quale   richiederebbe  4  cm'^  di  NaOH  —  n  per  reagire 

alcalina  alla  fenolftaleina,  è  capace  di  determinare  una  secrezione  di 
30,  40  cm^  di  secretò  e  probabilmente  —  per  le  ragioni  anzidette  — 
questa  cifra  non  rappresenta  tutto  il  succo  enterico  veramente  for- 
matosi. 

Si  deve  dunque  formare  per  azione  della  secrezione  enterica  una 
cospicua  quantità  di  saponi. 

Dalla  mancanza  o  scarsa  quantità  di  saponi  nel  contenuto  inte- 
stinale non  si  può  quindi  desumere  che  essi  non  si  formino,  ma  in- 
vece la  conoscenza  di  questi  due  fenomeni  (abbondante  formazione  di 
saponi  e  loro  assenza  nel  contenuto  intestinale),  viene  a  convalidare  la 
spiegazione  che  il  Luciani  in  via  di  ipotesi  avea  formulata,  che  cioè 
essi  non  si  trovano  perchè  sono  assorbiti  appena  formati. 

(i)  Carlo  FoA.  Sulla  reazione  dei  liquidi.  Archivio  di  Fisiologia,  400,  1905. 
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IL     Ricerche  eseguite  con  acido  oleico  sciolto 
E  in  parte  emulsionato  colla  bile. 

Ho  adoperato,  per  le  ricerche  con  Tacido  oleico,  oltreché  disciolto,  emulsionato,  due 
soluzioni  fatte  con  bile  di  bove.  L'una  conteneva  circa  6  cm'  d'acido  oleico  in  100  di 
bile  +  g  2  di  cloruro  sodico;  l'altra  circa  8  cm'  di  acido  oleico  in  i(X>  di  bile  -4-  i  g 
di  cloruro  sodico. 

Della  prima  (a)  5  cm'  reagivano  alcalini  alla  fenolftaleina  con  io  cm'  NaOH n  ; 

per  la  seconda  si  richiedono  13,6  cm'.  Agitate  e  ridotte  omogenee  ambedue,  dimostrano 
al  microscopio  numerosissime  goccioline  di  acido  oleico  ;  nella  seconda  (b)  si  osservano 
anche  grosse  gocce. 

Le  esperienze  vennero  eseguite,  in  qualche  caso,  subito  dopo  il  pasto,  in  altri  casi 
a  distanza  di  10-15  ore  o  di  30-36  ore.  In  questi  ultimi  la  secrezione  enterica  era  assai 
meno  cospicua.  Ciò  corrisponde  a  quanto  Pawlow  trovò  per  le  altre  secrezioni  (gastrica, 
pancreatica)  e  si  suol  spiegare  colla  tendenza  dell'organismo  di  non  impoverirsi  troppo 
del  suo  contenuto  liquido.  I  risultati,  salvo  le  proporzioni,  sono  assai  simili  a  quelli 
enunciati  sopra.  Anche  di  essi  riferisco  solo  un  esempio  per  ciascuno  dei  miei  animali. 

Cane  A.  —  Ore  14,30.  (L'animale  ha  mangiato  tre  ore  prima  una  zuppa  di  200  g  di 
pane,  100  g  di  trippa  e  40  di  grasso).  Dall'ansa  fuoriescono  spontaneamente  ogni  5  mi- 
nuti 4  gocce  di  secreto.  Introduconsi  5  cm*^  della  soluzione  a:  fuoriescono  in  15  mi- 
nuti 21  cm'  dì  succo  enterico  (5  cm'  richiedono  2,4  cm'  NaOH  n,  per  reagire  al- 
io 

calino  alla  fenolftaleina.  In  tutto  sarebbero  io  cm'  NaOH n  necessari  per   neutra- 

IO 

lizzare  il  pasto.  É  quindi  probabile,  che  come  già  abbiamo  sopra  detto,  una  discreta 
parte  di  soda  sia  legatai  dall'albumina. 

Ore  15  '/j.  Introduconsi  5,25  cm'  del  secreto  raccolto  nell'ansa.  Succo  raccolto  in 
20  minuti  cm'  17  di  liquido  che  reagisce  acido  alla  fenolftaleina. 

Ore  16  */j.  5  cm'  del  secreto  raccolto  vengono  introdotti  nell'ansa.  Sono  raccolti 
in  20  minuti  cm^  12,2.  Facendo  i  calcoli  di  quanto  secreto  si  sarebbe  raccolto,  se  in- 
vece di  introdurre  successivamente  solo  una  parte,  sì  fosse  introdotto  tutto  il  secreto  ; 
risulta  che  circa  160  cm'  di  secreto  sarebbero  fuoriusciti. 

Cane  A.  Digiuno  da  16  ore.  —  Ore  io.  Introduconsi  5  cm'  della  soluzione  a  nel- 
l'ansa. Secreto  raccolto  in  20  minuti  cm^   15. 

Ore  II.  5  cm'  del  secreto  raccolti  vengono  introdotti  nell'ansa.  Secreto  fuoriuscito 
in  20  minuti  cm'  12. 

Ore  12.  5  cm'  del  secreto  vengono  introdotti  nell'ansa.  Secreto  fuoriuscito  cm^  io. 
Reazione  debolmente  alcalina. 

Ore  15.  Vengono  riintrodotti.  Secreto  fuoriuscito  cm'  u.  Reazione  alcalina  alla 
fenolftaleina,  scompare  scuotendo  il  secreto. 

Cane  B.  Digiuno  da  8  ore.  —  Ore  16.  5  cm'  di  soluzione  a  vengono  intrc'dotti 
nell'ansa.  Secreto  raccolto  in  20  minuti  cm'   19.  Reazione  acida   alla   fenolftaleina  (la 

metà  con  4  cm'  NaOH       -  n  reagisce  alcalina). 

Esaminato  al  microscopio  si  osservano  pochissime  goccioline  di  acido  grasso.  Esa- 
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minando  invece  cm'  5  della  soluziDne  a»  diluita  in  14  cm^  dì  soluzione  fisiologica  si 
riscontrano  goccioline  di  grasso  in  numero  molto  maggiore  che  nel  secreto. 

Ore  17.  6  cm^  del  secreto  eliminato  vengono  riintrodotti  nell'ansa.  Secreto  rac- 
colto in  25  minuti  cm^  11,8.  Esaminato  al  microscopio  non  si  rinvengono  quasi  goc- 
cioline di  acido  grasso. 

Cane  C\  Digiuno  da  18  ore.  —  Ore  io.  Introduconsi  nell'ansa  5  *cm'  della  so- 
luzione ò.  Secreto  raccolto  in  25  minuti  cm'  22,4. 

Ore  II.  5,6  cm3  del  secreto  raccolto  vengono  riintrodotti.  Secreto  raccolto  in  25  mi- 
nuti 14  cm':  7  cm'  richiedono  1,9  cm^  NaOH  n  per  reagire  alcalini  alla  fenolfta- 
leina e  quindi  tutti  i   14  cm'  reagirebbero  alcalini  con  3,8  cm'  NaOH n. 

Ore  12.  Introduconsi  nell'ansa  7  cm^  del  secreto.  Secreto  raccolto  in  25  minuti 
cm^  16,6. 

Non  riporto  altri  protocolli  perchè  i  risultati  ottenuti  collimano  con  i  riferiti. 


Emerge  dalle  esperienze  con  introduzione  delle  soluzioni  ed  emul- 
sioni di  acido  oleico  che  : 

i»  Si  determina  per  esse  una  cospicua  secrezione  enterica  al- 
quanto maggiore  di  quella  che  si  ottiene  con  V  introduzione  di  sem- 
plice soluzione. 

20  Non  esiste  però  un  rapporto  esatto  tra  la  quantità  maggiore 
di  acido  oleico  emulsionato  con  la  quantità  di  secreto  raccolto. 

30  Nei  successivi  passaggi  diminuiscono  le  goccioline  di  acido 

oleico  libero,  mentre  la  quantità  di  NaOH  n  adoperata  per  neutra- 
lizzare il  secreto  raccolto  ci  indica  che  è  scomparsa  una  quantità  rela- 
tivamente scarsa  di  acido  oleico. 

40  Risulta  quindi  che  il  succo  enterico  che  si  segrega  per  lo 
stimolo  dell'acido  oleico  è  molto  atto  ad  esaltare  la  facoltà  della  bile 
solvente  per  gli  acidi  grassi. 

Questo  risultato  riesce  molto  interessante.  G.  Rossi  aveva  osser- 
vato che  alcune  sostanze  aumentano  singolarmente  il  potere  solvente 
della  bile  per  gli  acidi  grassi.  Nella  precedente  mia  nota  avevo  ri- 
levato che  la  secrezione  enterica  ottenuta  coli'  introduzione  di  acido 
oleico  era  differentemente  costituita  da  quella  ottenuta  coli'  introduzione 
di  altri  acidi.  Ponendo  tutto  ciò  in  rapporto  a  quanto  abbiamo  ora 
esposto,  appare  assai  probabile  che  dietro  lo  stimolo  esercitato  dall'a- 
cido oleico  la  mucosa  intestinale  elabori  un  secreto  speciale,  appunto 
per  favorire  la  soluzione  degli  acidi  grassi  superiori. 

Ma  se  anche  viene  facilitata  la  soluzione  degli  acidi  grassi,  non 
risulta  dalle  nostre  ricerche  che  tale  condizione  Sia   sufficiente   all' as- 
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sorbimento  del  grasso.  Vediamo  infatti  che  sempre  viene  eccitata  la 
secrezione  intestinale,  anche  quando  è  completamente  sciolto  l'acido 
grasso,  e  che  la  quantità  totale  di  secreto  enterico  si  avvicina  molto 
a  quella  che  è  necessaria  per  trasformare  tutto  l'acido  grasso  in 
sapone. 

III.     Esperienze  eseguite  con  introduzione  di  sapone. 

G.  Rossi  ha  recentemente  dimostrato  che  introducendo  una  solu- 
zione di  sapone  in  un'ansa  intestinale,  dopo  breve  tempo  si  trova  in 
suo  luogo  acido  grasso.  Quale  sia  la  causa  di  tale  fenomeno  è  difficile 
stabilire.  Io  pur  non  negando  che  gli  acidi  grassi  si  potrebbero  libe- 
rare dai  saponi  per  azione  dell'acido  carbonico,  tenderei  per  questo  caso 
a  spiegare  diversamente  il  processo. 

Le  soluzioni  di  sapone  sono  soluzioni  di  natura  colloidale,  poco 
diffusibili  come  tali;  in  esse  il  sapone  si  trova  in  una  forte  dissocia- 
zione idrolitica  ;  quando  si  sottopone  ad  una  dialisi  anche  dì  breve 
durata,  l'alcali  più  diffusibile  dell'acido  grasso,  attraversa  il  dializza- 
tore,  lasciando  indietro  acido  grasso  libero.  Cosi  credo  avvenga,  quando 
introduciamo  soluzione  di  puro  sapone  nell'  intestino.  Ma  siccome  du- 
rante la  digestione  del  grasso  nell'  intestino,  l'acido  grasso  (solubile  in 
parte  nel  contenuto  intestinale)  si  trova  in  un  percentuale  molto  ele- 
vato rispetto  al  sapone  che  si  sta  formando»  vi  ha  ragione  di  ritenere 
che  quest'ultimo  non  si  comporti  identicamente  al  sapone  introdotto 
puro  neir  intestino. 

La  dissociazione  idrolitica  del  sapone  può  essere  influenzata  da 
varie  condizioni  (eccesso  di  acido  grasso,  natura  della  soluzione  ecc.  ecc.) 
sulle  quali  abbiamo  finora  scarsi  ragguagli.  Ma  l'esistenza  di  queste 
varie  influenze  ci  avverte  di  non  ritenere  i  fenomeni,  ai  quali  va  sog- 
getto il  sapone  introdotto  come  tale  in  soluzione,  quali  esponenti  di 
quanto  avvenga  pel  sapone  che  si  forma  durante  la  digestione  del 
grasso. 

Ciò  non  pertanto  ho  creduto  opportuno  di  riferire  le  seguenti  ri- 
cerche perchè  da  esse  risulta  che  se  dai  saponi  introdotti  in  un'  ansa 
si  liberano  acidi  grassi,  questi  determinano  a  loro  volta  una  secre- 
zione capace  di  ritrasformarli  in  saponi. 


Cane  volpino;  28  marzo  1907*  —  (A  5  cm^  di  bile  ed  acido  oleico,  che  richiedono 
n^  NaOH  n  per  reagire  alca) 

IO 

NaOH  n»  e  tre  gocce  di  fenoltaleina). 


IO  cm^  NaOH       -  n  per  reagire  alcalini  alla  fenolftaleina,  si  aggiungono  1,2  cm'   di 
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Ore  1 6.  Quesu  soluzione  viene  introdotta  nell'ansa  del  V£LUk«  Secreto  raccolto 
in  20  minuti:  12,8  cm^.  Reazione  acida  alla  fenolfuleina.  Per  reagire  alcalini  richie- 
dono 2,5  cm'  NaOH  n. 

IO 
Dunque  4,5  XaOH  n  sono  certamente   scomparsi,    oltre    alla   quantità   che  è 

stata  sostituita  dall'alcali  del  succo  enterico. 

Cane  B,  Digiuno  da  16  ore.  —  Ore  io.  Introduconsi  io  era'  di  soluzione  acquosa 
di  sapone  (contenente  '3  cm'  di  acido  oleico).  Secreto  raccolto  in  25  minuti  cm'  20, 

denso,  filante;  ha  reazione  fortemente  acida,   e  richiederebbe  4  cm'  XaOH n  per 

IO 

reagire  alcalino. 

Ore  II.  5  cm'  di  questo  secreto  vengono  riintrodotti.  Secreto  raccolto  in  25  mi> 
nuti  cm*  8  :  reazione  acida. 

Ore  12.  Il  secreto  raccolto  dopo  la  seconda  introduzione  viene  riintrodotto.  Se- 
creto eliminato  9,5  cm'.  Reazione  acida. 

Ore  16  (ha  mangiato  alle  ore  14).  Introducesi  il  secreto  raccolto  dopo  la  terza 
introduzione.  Secreto  raccolto  in  25  minuti  cm'  13,1.  Reazione  pressoché   neutra;  ag* 

giungendo   4  gocce  NaOH  n  reagisce  alcalino  alla  fenolftaleina. 

IO 

Ore  18.  6  cm'  di  questo  secreto  introdotti,  determinano  la  fuoriuscita  di  4  cm' 
di  succo  enterico,  che  ha  reazione  pressoché  neutra.  ' 

Da  quanto  abbiamo  riferito  risulta  che  soluzioni  di  sapone  anche 
in  eccesso  di  alcali  introdotti  nell'ansa  del  Vella  determinano  una 
più  o  meno  cospicua  secrezione  di  succo  enterico.  Ma  dalla  reazione 
del  secreto  eliminato  risulta  pure  che  una  discreta  porzione  del  grasso 
introdotto  si  è  trasformata  in  acido  grasso.  È  quindi  dubbio  se  la  se- 
crezione sia  stata  determinata  dal  sa|X)ne,  o  invece  dall'acido  grasso.  E 
più  probabile  sia  stata  determinata  dall'acido  grasso,  perchè  sino  a  che 
il  secreto  fuoriesce  presentando  reazione  acida,  è  capace  di  determinare 
una  nuova  secrezione;  quando  invece  fuoriesce  presentando  reazione 
neutra  od  alcalina,  non  determina  più  una  secrezione  apprezzabile. 


Conclusioni. 

Se  cerchiamo  ora  di  valerci  dei  risultati  sopra  riferiti,  per  contri- 
buire alla  soluzione  del  dibattuto  problema  dell'assorbimento  del  grasso, 
vediamo  che  per  essi  viene  anzitutto  scartata  l'obiezione  sollevata  dal 
MuNK  contro  la  dottrina  dell'assorbimento  in  forma  di  sapone.  L'obie- 
zione dell'  insufficienza  quantitativa  dell'alcali,  sarebbe  stata  inoppugna- 
bile qualora  la  quantità  di  succo  enterico  segregata  durante  la  dige- 
stione fosse  stata  effettivamente  limitata  a  quella  quantità  che  fino  ad 
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ora  era  indicata  dagli  autori,  i  quali  la  desumevano  dall'osservazione 
di  anse  del  Vella  non  stimolate  direttamente  a  secernere. 

È  bensì  vero  che  Pawlow  e  scolari  hanno  ottenuta  una  secrezione 
corrispondente  alla  normale  da  una  parte  di  stomaco  non  direttamente 
stimolata;  ma  per  ottenere  ciò  si  richiede  l'assoluta  integckà  e  conti- 
nuità degli  apparati  nervosi,  cosa  che  non  è  possibile  nella  prepara- 
zione dell'ansa  del  Vella;  inoltre  gli  apparati  nervosi  dello  stomaco 
sono  diversi  da  quelli  dell'  intestino  ;  non  possiamo  quindi  attenderci 
lo  stesso  comportamento  di  questi  due  organi. 

Rimando  ad  una  prossima  nota  l'esposizione  di  ricerche  da  me 
già  iniziate  partendo  appunto  da  queste  osservazioni.  Queste  ricerche 
riguardano  alcuni  particolari  funzionali  degli  ordegni  nervosi  che  in- 
fluenzano la  secrezione  intestinale.  Per  ora  mi  basta  far  osservare  che, 
siccome  durante  la  digestione  del  grasso,  la  mucosa  intestinale  viene 
a  diretto  contatto  con  gli  acidi  grassi,  i  risultati  da  me  esposti  ci  il- 
luminano anche  su  quanto  avviene  normalmente  nell'intestino. 

Questi  risultati  poi  non  solo  ci  permettono  di  scartare  l'obiezione 
di  MuNK,  ma  costituiscono  un  valido  argomento  in  appoggio  alla  dot- 
trina dell'assorbimento  del  grasso  in  forma  dì  sapone  come  sostengono  il 
Luciani,  Zoja,  Moore,  Pflùger  ed  altri.  Né  mi  pare  costituisca  un'obie- 
zione il  fatto  che  dal  sapone  introdotto  in  speciali  condizioni  si  libe- 
rano acidi  grassi,  poiché  non  é  probabile  che  i  saponi  si  trovino  mai  in 
simili  condizioni  durante  la  digestione  nell'  intestino.  £  come  potremmo 
spiegare  che  l'organismo  compia  il  complesso  lavoro  della  lenta  gra- 
duale trasformazione  degli  acidi  grassi  in  saponi,  se  poi  questi  per 
essere  assorbiti  dovessero  ritrasformarsi  in  acidi  grassi  ? 

E  non  mi  pare  che  il  solo  fatto  della  solubità  dell'acido  grasso 
costituisca  un  argomento  dimostrativo  per  sostenere  il  suo  assorbimento 
come  tale.  È  noto  che  la  mucosa  intestinale  non  si  lascia  attraversare 
dalle  altre  sostanze  alimentari  appena  si  sono  rese  solubili,  ma  che  per 
l'assorbimento  queste  si  devono  trovare,  oltre  a  ciò,  in  una  condizione 
chimica  determinata  e  specifica  per  ciascuna  di  esse.  L'acido  grasso  an- 
che quando  é  completamente  sciolto,  venuto  a  contatto  della  mucosa 
intestinale  non  scompare,  sino  a  che  si  sia  prodotto  tanto  secreto,  quanto 
approssimativamente  si  richiede  per  trasformarlo  in  sapone.  Solo  allora 
si  arresta  l'eliminazione  del  succo  enterico,  e  si  inizia  un  più  o  meno 
rapido  riassorbimento.  Per  queste  ragioni  ritengo  probabile  che  l'as- 
sorbimento del  grasso  si  compia  sotto  forma  di  sapone. 
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XVII. 
SULLA  PRESSIONE  OSMOTICA  DEGLI  ORGANI. 

II.     PRESSIONE  OSMOTICA  DEL  CERVELLO,  MIDOLLO  SPINALE, 

NERVI  E  MUSCOLI  DI  CONIGLIO 

del  Prof.  L.  RoNCORONi 

Professore  di  Clinica  delle  malattie  nervose  e  mentali  nella  R.  Università  dì  Parma  (*). 


Intorno  alla  determinazione  della  pressione  osmotica  delle  varie 
parti  del  sistema  nervoso,  si  sono  raccolti  finora  ben  pochi  dati. 

In  un  mio  lavoro  precedente  (i),  immergendo  col  dott.  Mathieu  pezzetti  di  tes- 
suto nervoso  fresco  in  soluzioni  ipo-iso-  ed  ipertoniche  di  cloruro  di  sodio,  e  studiando 
poi  le  modifìcazioni  istologiche  avvenute  nel  tessuto  col  metodo  al  MOller-PIatino  che, 
sopratutto  per  i  prolungamenti  protoplasmatici  delle  cellule  di  Purkinje,  permette  di 
ottenere  risultati  chiari  e  sicuri  anche  nella  colorazione  delle  più  fini  diramazioni,  tro- 
vai che  nelle  soluzioni  ipo-  ed  ipertoniche,  la  colorazione  delle  fini  diramazioni,  o  non 
riesce  affatto,  o  riesce  male,  mentre,  anche  dopo  parecchie  ore  di  immersione  in  solu- 
zioni considerate  come  isotoniche,  la  colorazione  delle  fini  diramazioni  dei  prolunga- 
menti protoplasmatici  appare  identica  a  quella  dei  relativi  pezzi  di  controllo,  o  anche 
decisamente  migliorata  in  modo  notevolissimo. 

Da  ciò  si  vede  quindi  che  il  metodo  istologico  può  farci  ricono- 
scere la  pressione  osmotica  del  sistema  nervoso,  ma  non  con  esattezza, 
causa  la  necessaria  prolungata  immersione  dei  pezzi  per  la  riuscita  di 
questo  metodo,  come  per  quello  delle  pesate. 

Ho  creduto  quindi  opportuno  riprendere  lo  studio  con  altri  metodi. 

Tentai  da  prima  il  metodo  biologico  sui  nervi  motori  di  rana,  in  preparati  fisio- 
logici zampa-nervo.  Tenevo  la  zampa  sospesa  col  nervo  in  basso,  in  modo  che  venisse 
a  pescare  in  soluzioni  di  NaCl.  Facevo  molte  di  queste  preparazioni,  immergendo  i 
nervi  in  soluzioni  di  varia  concentrazione.  Tenevo  nota  della  durata  d'immersione  ne- 
cessaria a  che  il  nervo  perdesse  l'eccitabilità  elettrica.  Vidi  qualche  variazione  nella 
resistenza  vitale  del  nervo  in  rapporto  alla  concentrazione  della  soluzione,  ma  non  ot- 
tenni risultati  concordi  e  chiari,  e  abbandonai  questo  metodo,  che  d'altronde  non  avrei 
potuto  applicare  né  sul  midollo,  né  sul  cervello,  specie  di  mammiferi. 

Pel  cervello  intero  dì  cane,  sottoposto  alla  ricerca  appena  tolto  dall'animale,  Sab- 
BATANi  (2),  ottenne  col  metodo  crioscopico  un  A  =  0^,65.  Si  è  detto  (Bottazzi)  (3),  Sab- 

(*)  Non  avendo  ancora  un  IstitutO|  feci  qneste  ricerche  nel  laboratorio  di  Farmacologìa. 
(x)  RoNCORONi.  Contributo  allo   stadio  dei  prolungamenti   protoplasmatici  della  cellula  nervosa. 
Annah'  di  Frentairia^  1902. 

(2)  Sabdatani.  Determination  da  point  de  congelation  des  organes  animauz*  y^ufnat  de  F%y- 
tiologie  et  de  Pathol,  generale^  xqoi. 

(3)  Bottazzi.  Principii  di  Fisiologia,  I,  294,  Milano  1906. 
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BATANi  (i),  F&XDERICQ)  (2),  che  la  crioscopìa  degli  Organi  interi  darebbbe  valori  più 
alti  del  rero,  quando  si  voglia  adoperare  per  la  det«rminaaione  della  pressione  osmo- 
tica dell'organo  stesso.  Credetti  quindi  opportuno  non  adoperare  questo  metodo  anche 
lA  dove  il  volume  dell'organo  me  lo  avrebbe  permesso.  D'altro  lato  non  potevo  ado- 
perare il  metodo  di  Fr£dx&icq  di  estrarre  il  succo  degli  organi,  perchè,  volendo,  per 
le  ragioni  che  dirò  appresso,  sperimentare  sui  conigli,  l'avrei  potuto  applicare  solo  pel 
cervello,  non  certo  pel  midollo,  e  tanto  meno  pei  nervi,  per  la  loro  piccolezsa. 

Il  metodo  basato  suU'  immersione  di  tessuto  nervoso  in  soluzioni  di  cloruro  so- 
dico a  varie  concentrasioni  e  sulle  variasioni  di  peso  che  ne  conseguono,  oltre  alle  cri- 
tiche generali  ohe  gli  si  sono  fatte  (BoTtazzi«  Sabbatani)  è  da  notAre  che,  di  fronte 
alla  morte  rapida  degli  organi  nervosi,  specialmente  centrali,  richiede  un  tempo  troppo 
lungot  cosi  che  i  risultati  che  si  ottengono,  corrispondono  non  più  a  valori  fisiologici 
di  un  organo  vivo,  ma  a  quelli  di  un  organo  morto  da  tempo.  £  l'incertesza  dei  ri- 
sultati che  ottenni  con  questo  metodo  in  ttn  precedente  lavoro  (3),  conferma  questo 
concetto. 

Col  metodo  recentemente  proposto  (4)  di  seguire  le  variazioni  di 
concentrazione  del  liquido  in  cui  è  immerso  un  pezzetto  d'organo  in 
base  alle  variazioni  di  conducibilità  elettrica  del  liquido  stesso,  essendo 
sufficienti  5  minuti  di  osservazione  e  piccoli  pezzi  di  tessuto,  parve  a 
me  si  trovassero  le  condizioni  più  opportune  per  poter  colpire  dei 
valori  fisiologici  anche  pel  tessuto  nervoso  dei  mammiferi,  ed  è  con 
questo  scopo  che  ho  fatto  la  serie  di  esperienze  che  pubblico  (5). 

Questo  metodo  ha  anche  il  grande  vantaggio  che  permette  di 
sperimentare  alla  temperatura  ambiente  e  anche  a  quella  dell'  animale 
da  cui  proviene  l'organo.  E  poiché  l'esperimento  viene  iniziato  e  con- 
dotto a  termine  pochi  minuti  dopo  la  morte  dell'  animale,  si  deve  ri- 
tenere che  i  valori  che  si  ottengono  con  questo  metodo  nella  deter- 
minazione della  concentrazione  molecolare,  rispondono  a  quelli  del 
tessuto  vivo.  Almeno  pei  nervi  infatti  è  facile  persuaderci  che,  se  si  isola 
sul  coniglio  un  tratto  di  nervo  sciatico  e  lo  sì  seziona,  e  si  immerge 
il  moncone  periferico  in  una  soluzione  isotonica,  esso  rimane,  per  un 
periodo  di  tempo  notevole,  eccitabile  alla  corrente  faradica,  dimostrando 
così  che  è  vivo. 

Misuravo  prima  la  concentrazione  molecolare  della  soluzione  di  NaCl  in  esperi- 
mento, poi    ripetevo  la  determinazione  a  5,  io,  I5,  20  minuti    da  che    era  a  contatto 

(z)  Sabbatani.  Sulla  pressione  osmotica  degli  organi  -  I.  Di  un  nuovo  metodo  sperimentale. 
Arclu  di  FitioL  IV,  1906. 

(3)  FrbdkrICQ*  Crioscopie  des  solides  de  l'ofganisme.  Procèdés  et  résultats.  Bull,  de  VAc,  A'. 
de  med,  de  Belgi^ué,  S902. 

(3)  RoNCORONi.  Sulla  asransione  di  acqua  •  di  sali  per  parte  del  tessuto  nervoso  immerso  in 
soluzioni  ipo-iso-  ed  ipertonicbe  di  Cloruro  di  Sodio.  Annali  di  Freniatria^  1902. 

(4)  Sabbatani.  Op.  cit.,  1906. 

(5)  Per  le  mie  esperienie  ho  adoperato  l'appareechlo  Sabbatani  costruito  da  Friu-Kohler. 
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col  tessuto  nervoso.  Non  ho  creduto  opportuno  di  seguire  Tosserrazione  oltre  i  20  mi- 
nuti, perchè  già  5  o  io  sono  sufficienti  per  giudicare  dei  rapporti  di  tonicità  tra  or- 
gani e  soluzioni  e  per  sfuggire  alla  causa  d'errore  determinata  dalla  rapida  morte  de] 
tessuto. 

Le  concentrazioni  in  grammi  equivalenti  di  NaCl  per  litro  delle  soluzioni  che 
aadavo  provando,  variavano  da  0,150  a  0,189.  ^opo  le  prime  esperienze  di  orienta- 
zione, cercai  sempre  di  adoperare  delle  soluzioni  che  si  avvicinassero  ai  valori  della 
isotonia. 

Volendo  esperimentare  sui  mammiferi,  ed  essendomi  necessario  un  gran  numero 
di  animali,  scelsi  il  coniglio,  sul  quale  cercai  la  pressione  osmotica  del  cervello,  del 
midollo  spinale  e  dei  nervi  (ischiatico  ed  ascellare). 

Uccidevo  l'animale  per  dissanguamento;  raccoglievo  il  sangue  dalla  carotide  e 
determinavo  in  ogni  caso  il  A  del  siero.  Appena  dissanguato  l'animale,  ne  estraevo 
quanto  più  rapidamente  mi  era  possibile  il  pezzo  di  tessuto  nervoso  da  esaminare  e  lo 
sottoponevo  immediatamente  all'esperienza  sopra  descritta. 

Ho  condotto  a  termine  2  ordini  di  esperienze  :  le  une  sui  nervi, 
sul  midollo  spinale  e  sul  cervello  a  T  25**;  le  altre  solo  sui  nervi 
a  T  389.  Queste  ultime  vennero  istituite  nell'  intento  di  tenere  il  tes- 
suto nervoso  alla  temperatura  che  più  si  avvicinasse  a  quella  dell'  ani- 
male vivo. 

Pel  cervello  mi  servivo  della  parte  anteriore,  estraendone  un  pezzo  del  peso  medio 
approssimativo  di  g  2,15.  Pel  midollo  spinale,  ne  prendevo  un  tratto  lungo  5  cm,  nel 
midollo  lombare  e  dorsale,  del  peso  medio  di  g  1,44.  Quanto  ai  nervi  sciatici  ed  ascel- 
lari, li  estraevo,  per  quanto  è  possibile,  liberi  di  connettivo  e  privi  di  sangue.  Il  peso 
medio  dei  nervi  in  esperimento  era  di  g  0,51. 

Credo  non  necessario  esporre  caso  per  caso  tutte  le  esperienze 
fatte.  Darò  soltanto,  come  tipo,  tre  esperienze,  in  una  delle  quali  il 
liquido  risultò  isotonico  coir  organo,  nella  seconda  ipotonico,  e  nella 
terza  ipertonico. 

Esperienza  XVII  (18  aprile  1907).  -  Coniglio  femmina  di  kg  1,160.  Esperimento 
con  soluzione  g  equivalente  di  NaCl  0,159  per  litro. 

T    2  0  ^  X  IO»  Concentrazione  in  g,  eq. 

per  L  della  solaxione  di  NaCl 
ore  17,43  1664  0,159 

»     17.47  1664  0,159 

Alle  ore  17,48  uccido  il  coniglio  per  dissanguamento,  raccogliendo  il  sangue  dalla 
carotide  e  tolgo  5  cm  di  midollo  lombare  e  dorsale. 

ore  17,50     immergo  il  tratto  di  midollo  spinale  staccato. 
»    I7»55  1664  0.159 

»    18  1664  0,159 

»    18,5  1664  0,159 

»    18,10  1664  0,159 

Crioscopia  del  siero  di  sangue  A  =  0^,592. 
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Bsperienia  XXIX  (21  maggio),  >  Coniglio  femmina  di  kg  1,340.  Soluzione  g  e<^. 
di  NaCl  0,150  per  litro. 

T,  ,,0  jc  V  IO»  Concentraiiono  in  g  cq. 

per  L  della  aolosione  di  NaCl 
ore  18,20  1559  0,150 

»    18,23  I5S9  0,150 

Alle  ore  18,19  A^evo  ucciso  il  coniglio  per  disaanguamento  e  toltone  la  parte  an- 
teriore del  cervello. 


ore  18,25 

immerso 

il 

peiso 

di  cervello. 

»    18,30 

1559 

0,150 

»    18.35 

1566 

0,151 

»    18,40 

1566 

0,151 

»    18.45 

1566 

0,151 

Crioscopia  del  siero  di  sangue  A  =  0^,555. 

Esperienza  XXXI  (17  maggio  1907).  -  Coniglio  femmina  di  kg  1,170.  Soluzione 
g  eq.  di  NaCl  0,174  P«r  litro. 

^       0  ^  vy  jos  Concentnuione  in  g  eq. 

^  per  L  della  soloxione  di  KaCl 

ore  19,15  1826  0,150 

>    19,18  1826  0,150 

Alle  ore  19,14  avevo  ucciso  il  coniglio  per  dissaoguamento  e  ne  avevo  tolta  la 
parte  anteriore  del  cervello. 

ore  19,25  immergo  il  pezzo  di  cervello. 

»  19.30  1812  0,173 

»  19.35  1812  0,173 

»  1940  1812  0,173 

»  I9»45  1812  0,173 

Crioscopia  del  siero  di  sangue  A  =  0^,560. 

I  valori  di  tonicità  trovati  in  14  esperienze,  per  le  varie  parti  del 
sistema  nervoso  a  25**  e  col  metodo  delle  soluzipni  saline,  sono  com- 
presi fra  g  eq.  0,160  e  0,170  di  NaCl  per  litro;  nelle  11  esperienze 
a  38*  si  hanno  uguali  valori  di  tonicità.  Queste  soluzioni  saline  corri- 
spondono a  g  di  NaCl  7o  Oi93*o,99  e  hanno  i  valori  crioscopici  di 
circa  A  =  00,56  a  A  =  00,60. 

Abbiamo  cosi  trovato  dei  limiti  di  tonicità  fisiologica,  e  non  un 
valore  unico  e  fisso,  come  era  logico  prevedere  che  dovesse  avvenire, 
considerando  che  fisiologicamente  questi  organi  si  trovano  spesso  in 
condizioni  funzionali  e  nutritive  molto  diverse,  e  sono  irrorati  da  san- 
gue il  cui  valore  di  tonicità  oscilla  entro  limiti  abbastanza  ampt.  Nelle 
nostre  esperienze  infatti  il  valore  crioscopico  del  siero  di  sangue  oscilla 
tra  00,552  e  00,597,  con  una  media  di  00,571.  Nelle  soluzioni  ipoto- 
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niche  adoperate  (tra  g  eq.  0,130  e  0,158  di  NaCl  per  litro)  e  iperto- 
niche  (o,i;^2-o,i9o)  l'equilibrio  tra  la  tonicità  della  soluzione  e  quella 
dell'organo  ai  stabilisce  quasi  sempre  già  dopo  5  minuti. 

Interessante  è  il  rapporto  che  passa  tra  le  concentrazioni  molecolari 
dei  centri  nervosi  e  quella  del  sangue.  Nelle  mie  esperienze  il  \  del  siero 
corrisponde  ad  una  concentrazione  molecolare  espressa  in  g  eq.  di  NaQ 
per  litro  che  varia  da  0,156  a  0,170.  Quindi  in  media  abbiamo: 

Concentrazione  molecolare  in  g  eq.  di  NaQ  per  litro 


^ 

Differensa 

media  di  24 

tra  la  minima 

esperienze 

e  la  massima 

0,170 

0,165 

0,010 

0,170 

0,161 

0,014 

0,000 

0,004 

— 

A)  Per  i  centri  nervosi     .     .     0,160 

B)  Per  il  siero  di  sangue  (*)     0,156 
Differenza  fra  W  e  i9  .     .     o,(X)4 

Da  ciò  sì  vede  che,  col  metodo  delle  soluzioni,  pei  centri  nervosi 
e  della  crioscopia,  pel  siero,  la  tonicità  è  sempre  maggiore  nei  primi 
che  nel  secondo,  ma  che  la  differenza"  è  piccolissima  e  che  in  media  cor- 
risponde a  g  eq.  0,004  ^ì  NaCl  per  litro. 

Questa  differenza  preesiste  nell'organo  in  posto  neiranimale,  o  è 
una  conseguenza  del  suo  isolamento,  o  delia  morte  prossima,  o  già  av- 
venuta dell'organo  intero,  o  di  qualche  elemento  di  esso  ?  È  probabile 
che,  come  conseguenza  del  metabolismo  nell'  interno  dei  protoplasmi, 
si  abbia  negli  organi  una  concentrazione  molecolare  sempre  un  po'  mag- 
giore che  nel  sangue,  e  come  conseguenza  di  questo  iatto  si  avrebbe 
che  il  valore  del  l^  del  sangue  arterioso  in  toto  è  un  po'  minore  di 
quello  del  sangue  venoso  (1),  ma  d'altra  parte  è  noto  che  negli  organi 
staccati  dal  corpo  la  concentrazione  molecolare  cresce  rapidamente 
colla  morte  [Sabbatani  (2)],  il  che  non  avviene  nel  siero  di  sangue, 
altro  che  in  scarsissima  misura,  come  fenomeno  di  invecchiamento, 
dopo  settimane  e  mesi  [Buoua  (3)].  È  probabile  quindi  che  entrambi 
i  fattori  coesistano* 

A  questo  punto  sembrò  necessario  determinare  se  la  costanza  dei 
valori  di  tonicità  delle  varie  parti  del  sistema  nervoso  è  un  fatto  pe- 
culiare di  esso,  0  se  invece  si  ripeta  anche  per  altri  organi  e  te.ssuti, 

(**)  Qaesti  valori  sono  calcolati  per  proporzione  in  base  alla  solnaione  di  g  eq.  0,170  di  NaCI 
per  litro,  che  copffela  a  ~  o'^yóc. 

(i)  Jappblli  a.  R81e  du  tissq  mnscolaire  dans  la  regulation  de  la  pressioo  osmotiqae  da  sang. 
A^ck*  intern,  de  pkyiiol,  iv,  1906. 

(f  )  SAaVATAKI.  Op.  cit, 

(j)  Bug  LIA.  Variazioni  fisico-chimiche  del  siero  di  sangue  durante  l' invecchiamento.  Archiate 
di  FitioL  IV,  1906. 
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Scelsi  a  questo  scopo  il  tessuto  muscolare,  come  quello  che  ha  i 
più  stretti  rapporti  funzionali  col  sistema  nervoso,  e  i  reni  che  altri 
metodi  hanno  già  dimostrato  poter  possedere  una  pressione  osmotica 
variabile.  Queste  ricerche  sui  reni  non  vennero  però  da  me  intraprese 
per  studiare  ex  professo  la  tonicità  dei  reni. 

Per  evitare  di  saetterò  a  conutto  colle  soluzioni  di  esperimento  superfici  di  se- 
lioni  muicoUrl,  prendevo  per  le  esperiense  un  muscoletto  intero,  del  peso  medio  di 
g  0,60,  scelto  tra  i  piccoli  muscoli  del  piano  profondo  della  regione  an tero-es terna 
della  zampa,  dopo  averne,  appena  dissanguato  l'animale,  staccato  il  piano  superficiale. 
Eseguii  cosi  8  esperiense  sui  muscoli  a  T.  as^,  dalle  quali  apparve  evidente  che  i  va» 
lori  di  tonicità  per  i  muscoli  sono  compresi,  come  per  le  varie  parti  del  sistema  ner- 
voso, tra  g  eq.  0,160  e  0,170  di  NaCl  per  litro. 

Per  le  esperienze  che  praticai  sui  reni  privi  di  sangue  e  di  orina,  in  nove  casi, 
scelsi  conigli  giovanissimi,  del  peso  di  330  a  580  g,  perchè  il  volume  dell'organo  non 
m»  impedisse  di  immergerlo  intero,  senza  sezionarlo,  nella  colletta  d'esperimento.  Dis- 
sanguato accuratamente  l'animale,  liberavo  il  rene  dalla  capsula  adiposa,  e  lo  staccavo 
dopò  averlo  legato  allMlo. 

Le  aoluzioni  di  g  eq.  0,15$  di  NaCl  per  litro  mi  risultarono  ipotonlche  e  quelle 
di-  0,178  ipertoniebe  rispetta  ai  reni.  Ma  le  soluzioni  intermt?die,  da  0,1  $9  a  0,172,  non 
mi  diedero  risultati  costanti,  cosi  che  mi  apparvero  una  volta  ipertoniohe  soluzioni 
di  0,1  S9;  0,164;  0,165;  0,168;  un'altra  ipotonica  una  solusione  di  0,164;  altre  volte 
isotoniche  soluzioni  di  0,164  e  0,17a. 

Queste  esperienze  dimostrano  che  i  valori  di  tonicità  pei  reni  sono 
compresi  tra  limiti  più  discosti  che  non  pel  cervello  e  pei  muscoli. 
In  esse,  pur  trattandosi  di  reni  perfettamente  normali  e  di  conigli  presi 
da  una  stessa  conigliera,  sette  dei  quali  anzi  erano  d'una  stessa  ni- 
diata, non  fu  possibile  determinare  con  precisione  i  limiti  estremi  di 
isotonia»  perchè  una  stessa  concentrazione  che  per  un  rene  era  isoto- 
nica, era  poi  ipotonica,  od  ipertonica  per  altri  reni,  e  ciò  verosimilmente 
in  relazione  colle  diverse  condizioni  secretorie  dell'organo. 

Conclusioni. 

Col  metodo  delle  soluzioni  saline  i  valori  di  tonicità  per  le  varie 
parti  del  sistema  nervoso  e  pei  muscoli  sono  compresi  da  g  eq.  0^x60 
e  0,170  di  NaCl  per  litro. 

Il  confronto  delle  concentrazioni  molecolari  nei  centri  nervosi,  nei 
nervi  e  nei  muscoli,  ottenute  coi»  metodo  delle  soluzioni,  con  quella 
del  siero  di  sangue  ottenuta  per  mezzo  della  crioscopia,  dimostra  che  la 
tonicità  è  sempre  maggiore  in  quelli  che  non  in  questo,  ma  che  la 
differenza  corrisponde  in  media  solo  a  g  eq.  0,004  di  NaCl  per  litro. 
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SULLA  REAZIONE  ACIDA  DEL  CONTENUTO  INTESTINALE. 
Dott.  Ugo  Lombroso,  Assistente  e  Libero  Docente. 

{Dai  Laboratorio  di  Fiuologia  della  R»  Università  di  Rotmm,  éireiio  dal  Prof,  Luigi  Lmeùemi) 


In  una  nota  recente  C.  FoÀ  (i),  prendendo  le  mosse  da  un  appunto  rivolto  da 
me  ad  un  suo  precedente  lavoro,  riprende  a  fondo  lo  studio  delle  origini  della  rea- 
zione acida  nel  contenuto  intestinale. 

Egli,  convenendo  con  me  che  la  reazione  acida  del  contenuto  intestinale  non  di- 
penda esclusivamente  dallo  squilibrio  fra  la  reazione  attuale  fortemente  acida  del  socco 
gastrico  e  le  reazioni  attuali  debolmente  alcaline  del  succo  enterico  e  pancreatico,  in- 
siste però  nell' affermare  che  (almeno  durante  la  dieta  carnea  nel  otne)  la  reazione 
acida  sia  dovuta  all'  acido  cloridrico  legato  del  snoco  gastrico. 

Se  egli  intende  dire  che  l'acidità  del  contenuto  intestinale  sia  dovuta  esclusiva- 
mente ali*  acido  cloridrico  legato  (come  pare  dalla  lettura  del  suo  lavoro),  lo  non  posso 
associarmi  a  questa  sua  opinione  per  le  ragioni  che  esporrò  ;  se  egli  invece  intendesse 
soltanto  di  ammettere  che  anche  l'acido  cloridrico  legato,  contribuisse  alla  reazione 
acida  del  chimo,  allora  questo  suo  lavoro  non  contradirebbe  per  nulla  a  quanto  lo  avevo 
antecedentemente  affermato,  quantunque  appaia  ispirato  a  questo  intento 

A  proposito  dell'acidità  del  contenuto  intestinale  io  avevo  scritto  (2):  «...„..  io 
ritengo  che  se  possiamo  scartare  senz'  altro  la  tesi  che  l'acidità  del  chimo  possa  met- 
tersi in  relazione  collo  squilibrio  delle  reazioni  attuali  dei  secreti  del  tubo  digereate, 
non  possiamo  senz'  altro  scartare  l' ipotesi  che  il  succo  gastrico  possa  partecipare  .1 
tale  acidità. 

«  Dobbiamo  tener  presente  che  una  piccola  parte  dell'acido  cloridrico  del  succo 
gastrico  (*)  è  chimicamente  legato  alla  pepsina  ed  all'albumina,  e  che  questa  può 
venir  liberata  nel  tubo  digerente  con  modalità  delle  quali  non  abbiamo  alcuna  nozione. 

«  Altri  elementi  poi  durante  la  digestione  considerata  fisiologicamente,  sono  fonte 
di  acidità  oltre  il  succo  gastrico,  ciò  che  complica  ancor  più  il  fenomeno.  Cospicu.i  fonte 
di  acidità  nell'  intestino  sono,  ad  esempio,  i  grassi  che  vengono  completamente,  scissi 
io  acidi  grassi  e  glicerina,  gli  idrati  di  carboiiio  che  per  opera  dei  bacteri  intestinali 
danno  origine  ad  acido  lattico,  ecc.  ecc.  » 

Il  FoÀ  distingue  schematicamente  tre  diverse  opinioni  degli  AA.  intomo  all'ori- 
gine dell'acidità  del  contenuto  intestinale.  <  Sono  dunque  tre  (egli  dice)  le  opinioni 
degli  Autori  sulla  causa  dell'acidità  del  contenuto  intestinale,  e  cioè  che  sia  dovuta: 
ad  acidi  grassi  o  all'acido  carbonico  lih£r4>  o  alVacido  cloridrico  Ugato.  » 

(i)  C.  FoÀ.  Sulla  reasione  del  contenuto  gastro  intestinale  del  cane  dorante  la  digestione  del 
latte  e  della  carne.  Arch,  di  Fisici.^  i,  34. 

(2)  U.  Lombroso.  Sull'azione  della  mucosa  intestinale  rispetto  agli  acidi,  ecc.  Area,  di  FitioL^ 
iv,  356. 

(*)  Ho  detto  una  piccola  parte  è  legata,  perchè  io  quando  scrìssi  ciò,  mi  rìferìvo  esdosira- 
mente  ai  dati  di  fatto  enunciati  dal  FoÀ  (ved.  Sulla  reazione  dei  liquidi  ecc  Arek,  di  Fisici,)^' cht  in 
base  ad  ent  affermava  «....  l'acido  clorìdrico  è  solo  in  minima  parte  legato,  in  massima  i>arte  libero.» 
I  dati  di  fatto  riferìti  dagli  altri,  a  meno  che  l'esperìenza  proprìa  non  Io  consenta,  bisogna  accettarli 
come  reali,  lo  non  li  ho  controllati  perchè  per  le  mie  ricerche  non  interessava  sapere  se  molto  o  poco 
fosso  l'acido  cloridrico  legato  ;  e  lo  obbiezioni  che  io  allora  avevo  rìvolto  al  FoÀ  non  richiedevano  al- 
cun controllo  dei  suoi  dati  di  fatto.  Forse  il  succo  gastrico,  anche  di  cane,  possiede  il  sno  acido  clori- 
drico in  massima  parte  libero  quando  non  è  mescolato  alle  sostaase  alimentari. 
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È  evidente  che  io  non  divido  alcuna  di  queste  tre  opinioni  esclusive.  Io  ho  am- 
messo bensì  che  gli  acidi  grassi  possono  avere  una  parte  preponderante  come  causa 
dell'acidità  del  chimo,  ma  non  ho  mai  escluso  gli  altri  fattori,  vale  a  dire  l'acido  clo- 
ridrico legato  e  l'acido  carbonico  libero. 

Siccome  la  conclusione  a  cui  perviene  il  FoÀ  urta  contro  quanto  intorno  i  pro- 
dotti acidi  del  contenuto  intestinale  è  universalmente  accettato,  sorge  naturalmente  il 
sospetto  che  la  tecnica  da  lui  usata  gli  abbia  impedito  di  mettere  in  rilievo  la  pre- 
senza nel  chimo  intestinale  sia  dell'acido  carbonico,  sia  degli  acidi  grassi.  Sulla  pre- 
senza dell'acido  carbonico  del  contenuto  intestinale,  sulla  sua  origine  nei  vari  tratti 
dell'  intestino,  sulla  sua  azione  ecc.  ecc.,  è  stato  trattato  in  numerose  pubblicazioni.  Ri- 
mando il  lettore  per  le  indicazioni  bibliografiche  alla  recente  memoria  di  G.  Rossi  (i). 

D'altra  parte  è  da  tutti  ammesso  che  per  l'assorbimento  del  grasso  neutro  sia 
necessario  che  esso  sia  scisso  in  acido  grasso  e  glicerina.  Tuttora  in  discussione  è  in- 
vece in  qual  forma  esso  venga  assorbito,  se  cioè  in  forma  di  saponi  o  di  acidi  grassi 
disciolti.  Ciò  posto  non  si  comprende  come  possa  escludersi  nel  chimo  intestinale  la 
presenza  di  acidi  grassi. 

Il  FoÀ  varie  ore  dopo  la  somministrazione  di  carne  magra,  uccideva  l'animale 
ed  estratto  il  contenuto  gastrico,  duodenale,  intestinale  (diviso  in  due  porzioni)  filtrava, 
per  praticare  poi  i  diversi  saggi  sul  filtrato.  Dall'analisi  di  questi  apprese: 

a)  che  il  filtrato  gastrico  non  contiene  HCL  libero,  ma  solo  legato; 

b)  che  il    filtrato   duodenale  ed  intestinale    sono    acidi,   pur  non  contenendo 
acidi  grassi  od  acido  carbonico. 

Per  ciò  che  riguarda  l'acido  carbonico  si  può  anzitutto  osservare  che  quella  parte 
che  si  trova  allo  stato  gassoso,  doveva  diffondersi  nell'aria  durante  la  filtrazione  del 
contenuto  intestinale. 

FoÀ,  per  determinare  l'eventuale  partecipazione  dell'  acido  carbonico  all'  acidità 
del  contenuto  intestinale,  ha  saggiata  la  reazione  del  filtrato  prima  e  dopo  avervi  fatta 
passare  una  corrente  d'idrogeno  (che  scaccia  l'acido  carbonico).  Esperienze  preliminari 
gli  avevano  dimostrato  che  soluzioni  di  carbonato  o  bicarbonato  di  sodio,  reagenti  acidi 
alla  fenolftaleina  per  un  eccesso  di  acido  carbonico,  dopo  scacciato  l'acido  carbonico 
colla  corrente  d'idrogeno,  presentavano  reazione  alcalina.  Siccome  invece  la  reazione 
del  filtrato  rimaneva  acida  prima  e  dopo  aver  scacciato  l'acido  carbonico,  FoÀ  ne  con- 
clude che  l'acido  carbonico  non  esercita  alcuna  influenza  sull'acidità  del  contenuto 
intestinale. 

Io  non  comprendo  11  significato  di  questa  esperienza,  dato  che  il  problema  in 
discussione  è  di  determinare  se  solo  l' HCL  legato  sia  la  causa  dell'  acidità  del  conte- 
nuto intestinale,  o  se  invece  altri  acidi  vi  partecipano. 

Ammesso  che  il  filtrato  intestinale  reagisce  acido  non  solo  per  l'acido  carbonico,  ma 
anche  per  l'HCl  legato,  non  vi  è  alcuna  ragione  per  attenderci  una  modificazione  della 
reazione  per  aver  scacciato  il  solo  acido  carbonico. 

Solo  determinazioni  quantitative  prima  e  dopo  aver  scacciato  l'acido  carbonico 
potevano  darci  conto  preciso  sulla  partecipazione  dell'acido  carbonico  all'acidità  del 
contenuto  intestinale. 

Inoltre,  secondo  FoÀ,  nel  filtrato  dei  diversi  tratti  dell'intestino,  duodeno  com- 
preso, non  si  trovano  mai  acidi  grassi  dopo  la  somministrazione  di  carne.  Che  cosa  ne 
è  avvenuto  di  quei  10-12  gr.  di  grasso  contenuti    nella   carne  magra    da  lui  sommini- 

(z)  G.  Rossi.  Sall'aMorbimento  dei  saponi  e  degli  acidi  grassi.  Arck.  dì  Ftstol»,  429,  1907. 
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«trata  ?  Era  già  stato  tutto  assorbito  nel  momento  nel  quale  uccise  If animale?  In  questo 
coso  se  anche  l'acido  grasso  non  partecipava  più  all'acidità  del  Contenuto  intestinale, 
vi  aveva  però  partecipato  per  tutto  quel  tempo  nel  quale  durò  la  sul  digestione;  a 
meno  che  non  si  ammetta  che  il  grasso  neutro  non  subisca  alcuna  vera  digestione  e 
sia  assorbito  esclusivamente  in  forma  di  emulsione  (*). 

Per  rendersi  conto  del  risultato  ottenuto  dal  FoÀ,  siamo  costretti  a  pensare  che 
gii  acidi  grassi  si  trovavano  nel  contenuto  intestinale,  ma  che  la  tecnica  usata  aveva 
impedito  di  rilevarne  la  presenza»  Come  si  sa  gli  acidi  grassi  superiori  (acido  oleico 
in  parte  eccettuato)  sono  pressoché  insolubili  anche  nella  bile,  e  la  loro  scarsa  solubilità 
può  venire  diminuita  dalla  presenza  di  sostanze  acide,  dal  raffreddamento  ecc.  ecc.  {^\ 
È  probabile  quindi  che  gli  acidi  grassi  non  abbiano  attraversato  il  filtro,  o  lo  abbiano 
attraversato  in  quantità  tanto  minima  da  non  potersene  rilevare  U  presenza«  É  bensi 
vero  che  FoÀ  nel  filtrato  intestinale  di  un  cane  sottoposto  ad  alimentazione  làttea«  av- 
verte la  presenza  di  acidi  grassi  in  searsisstma  quantità  (una  sola  esperienza)  ;  ma  du- 
bito assai  che  essi  abbiano  attraversato  il  filtro  sotto  forma  di  acidi  grassi.  Data  la 
forma  di  somministrazione  del  grasso,  atta  alla  sua  rapida  scissione,  ò  ovvio  ritenere 
che  oltre  una  grande  quantità  di  acidi  grassi,  molti  saponi  neutri  e  saponi  acidi  solu- 
bili si  trovassero  nel  contenuto  intestinale  ;  e  che  da  questi  ultimi,  capaci  di  attra- 
versare il  filtro,  si  siano  poi  estratti  quegli  scarsistimi  acidi  grassi  (i). 

Non  dò  a  questa  spiegazione  altro  valore  che  quello  di  una  semplice  ipotesi  ;  in- 
sisto ptrò  nelV affermare  che  l* esame  del  filtrato  non  ci  può  ragguagliare  completa- 
mente sui  diversi  costituenti  acidi  del  contenuto  intestinale* 

'PcT  le  ragioni  che  ho  esposto,  ritengo  che  la  reazione  normalmente  acida  del 
contenuto  intestinale  non  si  debba  ascrivere  soltanto  all'HiA  legato, 

lo  non  comprendo  poi  in  quale  rapporto  stia  con  le  espei  lenze  esposte  dal  FoÀ 
l'affermaaione  con  la  quale  egli  chiude  la  sua  nota.  «  L'acidità  dell'acido  cloridrico 
legato,  per  la  fenolftaleina  e  il  tornasole,  non  viene  dunque  neutralizzato  lungo  il  tubo 
gastro-enterico  né  dal  succo  pancreatico  né  dal  succo  intestinale.  » 

Anche  ammesso  che  il  contenuto  intestinale  sia  acido  soltanto  per  HCl  legato, 
non  ne  consegue  ancora  che  questo  non  venga  neutralizzato  quando  viene  4  contatto 
con  l'alcali  della  secrezione  enterica  e  pancreatica,  come  pare  sostenga  FoÀ.  Il  fatto 
che  il  contenuto  intestinale  reagisca  acido  anche  negli  ultimi  tratti  dell'  intestino,  non 
è  una  dimostrazione  che  THCl  legato  non  si  combini  cogli  alcali  del  succo  enterico 
e  pancreatico.  Potrebbe  darsi  che  la  massima  parte  dell' HCl  legato  si  sia  combinato 
con  essi  nel  suo  passaggio  nell'  intestino,  ma  non  completamente;  o  perché  non  é  stato 
capace  di  determinare  una  secrezione  in  quantità  sufficiente  a  questo  scopo;  o  per 
qualche  altra  ragione  che  solo  la  ricerca    sperimentale  ci  potrà  indicare. 

(*)  A  questo  proposito  si  può  fare  osservare  che  somministrando  carne  magra  per  verificare  se 
gli  acidi  grassi   partecipano    alla  reazione  acida  del  contenuto    intestinale,  si   pone  il  problema  delle, 
peggiori    condizioni    spciiracntalì.  Sono   scarsi  i  grassi  dai  quali   appunto  si  originano  gli   acidi  gratti 
superiori  ricercati. 

(^)  La  scarsa  solubilità  degli  acidi  grassi  costitttitce  uno  dei  più  validi  argomenti  contro  U  tao- 
ria  che  sostiene  l'assorbimento  del  grasso  sotto  forma  di  acidi  grassi. 

(i)  G.  Rossi.  Loc.  cit.,  440. 
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XIX. 

PROPRIETÀ  CHIMICHE  E  FISIOLOGICHE 
DELLE  CELLULE  EPITELIALI  DEL  TUBO  GASTROENTERICO 

del  Prof.  Filippo  Bottazzi. 
PARTE  II. 

{DaWIititutit  fisiologico  della  R.  Università  di  Napoli,  diretto  dal  Prof,  Filippo  Bottazzi) 


In  una  precedente  mia  pubblicazione  (i),  trattai  delle  proprietà 
chimiche  degli  estratti  acquosi  di  cellule  gastriche  e  intestinali  di  di- 
versi animali,  degli  effetti  di  iniezioni  endovenose  di  cotesti  estratti,  e, 
fra  l'altro,  brevemente  anche  di  quel  fenomeno  di  precipitazione  di  un 
corpo,  detto  «  plasteina  »,  che  si  osserva  quando  si  mescolano  tali  estratti 
con  soluzione  mq}to  concentrata  di  «  peptone  Witte  ». 

Successivamente,  alcuni  miei  allievi,  nel  mio  Laboratorio,  ed  io 
stesso  abbiamo  continuato  le  ricerche  sugli  estratti  deU'epitelio  gastro- 
enterico e  di  altri  organi  ghiandolari,  da  una  parte  estendendole  alle 
azioni  enzimatiche  che  essi  sono  capaci  di  esercitare,  e  dall'altra  ripe- 
tendo gli  stessi  esperimenti  con  estratti  di  organi  di  animali  marini. 
Delle  molte  e  svariate  osservazioni  fatte  in  tre  anni  (1904- 1906),  passo 
a  render  conto,  il  più  brevemente  che  mi  sia  possibile. 

I.    Sulle  proprietà  enzimatiche  degli  estratti  acquosi 
dell'  epitelio  gastro-enterico  di  vari  mammiferi  (*). 

Lo  scopo  di  queste  ricerche  fu  di  esaminare  le  proprietà  enzima- 
tiche delle  cellule  che  tappezzano  la  mucosa  gastrica  e  intestinale  di 
alcuni  mammiferi,  facendone  estratti  acquosi,  nel  modo  che  sarà  detto 
appresso;  mentre  finora  gli  autori  avevano  indagato  di  preferenza  le 
azioni  fermentative  o  dei  succhi  gastrico  ed  enterico,  o  degli  estratti 
acquosi  di  tutta  quanta  la  mucosa  gastrica  o  intestinale  meccanicamente 
distaccata  dalla  parete  dello  stomaco  o  dell'intestino. 

Per  distaccare  le  cellule  dalla  mucosa  fu  seguito  il  metodo  da  me  descrìtto  nel 
mìo  precedente  lavoro.  Lo  stomaco  o  Y  intestino  suddiviso  in  più  pezzi  (sempre  freschis- 
simi) era  riempito  con  vari  liquidi  (soluzione  di  acido  cloridrico,  soluzione  di  fluoruro 
sodico,  sola  acqua  distillato,  soluzione  di  cloruro  sodico);  dopo  un  certo  tempo,  si  rac- 
coglieva il  contenuto  dell'organo  cavo,  e  lo  si  lasciava  sedimentare,  per  ottenere  la  se- 
parazione degli  clementi  cellulari  dal  liquido  che  ne  aveva  operato  il  distacco  ;  quindi 
▼«Divano  esaminate  le  proprietà  enzimatiche  di  questo  stesso  liquido,  detto  per  brevità 

{z)  Questo  Archivio,  i,  4x3,  Z903-1904. 

(•)  Qaeste  ricerche,  furono  eseguite  nel  Laboratorio  di  Fisiologia  di  Genova,  dal  Dott.  G.  A. 
Randonb,  negli  anni  1903-1904.  Questo  capitolo  è  un  breve  sunto  dello  scritto  inviatomi  dallo  stesso 
Dott.  RAifDomi. 
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€  liquido  di  separazione  »,  e  di  estratti  acquosi  delle  cellule  sedimentate;  le  quali, 
qualche  volta,  dopo  l'estrazione,  furono  anche  spremute  mediante  un  torchio  a  mano, 
allo  scopo  di  indagare  le  proprietà  del  materiale  in  esse  rimasto,  vale  a  dire  del  ma- 
teriale protoplasmatico  che  T acqua,  le  soluzioni  acquose  non  erano  state  capaci  di 
sciogliere. 

Numerosi  esperimenti  furono  fatti,  servendosi  ora  dell'uno  ora  dell'altro  dei  li- 
quidi di  separazione  sopra  mentovati,  sullo  stomaco  e  su  vari  tratti  dell'intestino  di 
diversi  animali,  quali  l'agnello,  il  maiale,  il  cane.  I  liquidi,  nei  quali  si  svolgevano  i 
processi  di  digestione,  erano  contenuti  in  vasetti  chiusi  con  tappi  smerigliati,  e  tenuti 
in  un  termostato  alla  temperatura  di  38^-39°  C  per  tutta  la  durata  dell'esperimento. 
Mediante  toluolo,  era  impedito  ogni  processo  di  putrefazione.  Le  azioni  enzimatiche 
furono  sperimentate  sopra  fibrina,  sopra  albume  d'ovo  cotto,  su  idrati  di  carbonio  (salda 
d'amido,  saccarosio),  su  grassi  neutri  (oleina  resa  perfettamente  neutra),  ecc. 

Riferirò  qui,  a  mo'  d'esempio,  una  sola  serie  di  ricerche  riguar- 
danti lo  stomaco,  e  una  sola  di  ricerche  riguardanti  *!'  intestino. 

Stomaco  (di  agnello). 
Serie  II,  -  Esperimenti  col  materiale  epiteliale. 

S'intende  che  l'epitelio  gastrico,  comunque  ottenuto,  ha  subito  già  una  prima 
estrazione,  e  i  materiali  estratti  sono  quelli  che  si  trovano  nei  liquidi  di  separazione  A^ 
B  t  C  gih  esaminati  (serie  I). 

A)  Epitelio  separato  mediante  acido  cloridrico  al  0,2  ^/q.  -  L'epitelio  è  tritu- 
rato finemente  con  polvere  di  quarzo  ed  estratto  durante  18  ore  con  soluzione  di  car- 
bonato sodico  0,25  %.  Il  filtrato  è  un  liquido  limpido,  lievemente  tinto  in  giallo,  oh 
reazione  alcalina  ;  precipita  per  l'aggiunta  di  acido  acetico  diluito,  e  per  seraisaturazionc 
con  solfato  ammonico  ;  coagula  al  calore  dopo  neutralizzazione,  e  dà  la  reazione  violetta 
del  biureto. 

1°  Il  liquido,  acidificato  con  acido  cloridrico  nella  proporzione  di  0,2  ^/q,  pepto- 
nifìca  la  fibrina.  Dopo  un  soggiorno  di  24  ore  nella  stufa  a  40^,  il  liquido  viene  neu- 
tralizzato con  carbonato  sodico,  bollito  e  filtrato.  Il  filtrato  dà  reazione  rosea  del  biureto, 
e  la  tinta  rosea  vien  presto  sostituita  da  una  colorazione  gialla,  dovuta  alla  riduzione 
del  sale  di  rame.  Poiché  la  quantità  di  rame  presente  è  minima  (i  goccia  di  soluzione 
2  %  di  solfato  di  rame  su  cm^  io  di  liquido),  non  si  ha  tuttavia  precipitazione  dell'os- 
sidulo  di  rame,  a  cagione  delle  sostanze  proteiche  contenute  nel  liquido. 

2^  Il  liquido  non  coagula  il  latte,  nemmeno  se  acidificato  con  acido  clorì> 
drico  0,2  %. 

3  >  Scinde  i  grassi  neutri  in  minima  quantità,  tanto  in  reazione  acida  che  alcalina. 

4°  Precipita  l'albume  d'ovo  crudo,  dopo  una  digestione  di  16  ore  nella  stufa,  se 
acidificato  con  acido  cloridrico. 

5^  Non  lo  precipita  se  la  reazione  è  alcalina. 

B)  Epitelio  separato  mediante  acqua  distillata,  -  a)  Si  tritura  l'epitelio  con 
polvere  di  quarzo  e  si  estrae  durante  24  ore  con  acqua  comune.  Il  filtrato  è  un  liquido 
opalescente,  di  reazione  neutra,  che  dà  abbondante  precipitato  se  è  trattato  con  acido 
acetico  diluito,  il  quale  però  in  eccesso  ridiscioglie  il  precipitato.  Dopo  la  precipita- 
zione completa  (che  ha  luogo  solo  dopo  alcune  ore)  con  acido  acetico,  il  liquido  non 
coagula  più  al  calore.  Dà  reazione  violetta  del  biureto. 
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60  Acidi6cato  con  acido  cloridrico  al  0,2  ^/^  il  liquido  si  autodigerisce  con  for- 
inazione  di  proteoai. 

1^  Scioglie  la  fibrina,  peptonifìcandola,  sempre  dopo  aggiunta  di  acido  cloridrico. 

8®  Non  coagula  il  latte. 

h)  Lo  stesso  epitelio,  dopo  l'estrazione  con  acqua  comune,  è  trattato  con  solu- 
zione 0,2  ^/o  di  carbonato  sodico  e  lasciato  per  4  ore  nella  stufa  a  40^  C. 

9^  Il  filtrato  non  mostra  alcuna  proprietà  enzimatica,  nemmeno  dopo  aggiunta  di 
acido  cloridrico. 

C)  Epitelio  separato  per  mezzo  di  soluzione  1,5  ®/q  di  fluoruro  sodico.  -  a)  L'epi- 
telio è  triturato  con  polvere  di  quarzo,  ed  estratto  durante  24  ore  con  acqua  comune. 
Il  filtrato  ha  debole  reazione  alcalina,  probabilmente  perchè  vi  è  sciolto  alquanto  fluo- 
ruro, rimasto  aderente  alla  massa  epiteliale,  è  molto  denso  e  dà  le  solite  reazioni.  Si 
-chiarifica  per  aggiunta  di  piccola  quantità  di  soluzione  io  ^/q  di  idrato  sodico. 

IO*'  Acidificato  con  acido  cloridrico  al  0,2  %,  peptonifica  la  fibrina. 

h)  L*epitelio  è  quindi  estratto  con  acido  cloridrico  al  0,2  %. 
1 1^  Il  filtrato  peptonifica  la  fibrina. 
Le  esperienze  seguenti  sono  fatte  con  materiale  epiteliale  nuovo. 

D)  Epitelio  estratto  con  soluzione  di  fluoruro  sodico  al  i  ,5  ^/^  H-  carbonato  so- 
-dico  al  0,2  %.  -  Il  filtrato  dà  le  solite  reazioni. 

a)  120  Aggiuntovi  acido  cloridrico  al  0,2  %,  scioglie  la  fibrina  peptonificandola. 
13'  Scinde  i  grassi  neutri  in  soluzione  acida  e  alcalina. 

14^  Dopo  una  digestione  di  12  ore,  trasforma  l'amido    in    eritrodestrina.  Il  pro- 
cesso amilolitico  si  arresta  però  a  questo  stadio,  né  si  può,  anche  prolungando  il  sog- 
giorno nella  stufa,  ottenere  dal  liquido  la  riduzione  del  liquore  di  Fshling. 
150  J^on  inverte  il  saccarosio. 
ò)  Questo  filtrato  è  precipitato    con    acido   acetico.    Il    precipitato,   lavato  con 
•acqua  acidulata,  è  quindi  rìdisciolto  in  soluzione  di  carbonato  sodico. 
16**  Aggiuntovi  acido  cloridrico,  peptonifica  la  fibrina, 
ir)  L'epitelio  che  è  stato  estratto  con  soluzione  di  carbonato    sodico  è  posto  a 
digerirsi  con  acido  cloridrico  al  0,2  ^/q. 

17°  Il  filtrato,  che  coagula  al  calore,  peptonifica  la  fibrina. 

E)  Un^altra  parte  dell* epitelio^  finamente  triturato,  è  sottoposto  a  spremitura 
nel  torchio  a  mano,  -  Sì  ottiene  un  liquido  molto  denso,  lattescente,  che  precipita  per 
acidificazione. 

180  Questo  liquido,  aggiuntovi  acido  cloridrico,  peptonifica  la  fibrina. 

19^  Scinde  in  modo  notevole  i  grassi  neutri.  Con  esso  anzi  è  molto  cospicua  la 
-differenza  che  si  ha  operando  in  ambiente  acido  (acido  cloridrico  al  0,2  ^/q)  o  in  am- 
biente alcalino  (carbonato  sodico  al  0,2  ^/q).  Al  solito,  il  maggiore  effetto  è  ottenuto 
in  ambiente  acido. 

20^  Non  coagula  il  latte,  nemmeno  dopo  precipitazione  del  fluoruro  sodico  con 
•cloruro  di  calcio. 

Intestino. 

Serie  I,  -  Esperimenti  coi  liquidi  di  separazione» 

A)  Liquido  di  separazione  :  soluzione  fisiologica  di  cloruro  di  sodio  0,9  ^/q. 
Animale:  maiale.  -  Epitelio  perfettamente  conservato.  Liquido  opalescente,  lievemente 
tinto  in  giallo-rossastro,  di  reazione  neutra;  si  chiarifica  per  aggiunta  di  soluzione  di 
-soda  caustica.  L'acido  acetico  diluito  produce  scarso  precipitato,  che  si  scioglie  imme- 
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dìatameote  nel  più  lieve  eccesso  di  acido.  Semisatnrando  con  (NH4)2  SO4,  si  ha  un  to- 
luminoiK)  precipitato  bianco. 

Il  filtrato  b'  intorbida  per  aggiunta  di  un  egual  volume  di  soluzione  satura 
di  (NH4)2  SO4  ;  filtrato  ancora,  dà  un  nuovo  precipitato,  ma  in  quantità  minore  che 
per  la  semisaturazione,  à  saturazione  compieta  collo  stesso  sale. 

II  filtrato,  dopo  precipitazione  con  acido  acetico,  presenta,  di  fronte  al  (NHi)^  SO4» 
r  istesso  comportamento.  Si  chiarifica  perfettamente,  se  è  alcalinizzato  con  Na^COj.  Dà 
reazione  del  biureto. 

B)  Liquido  di  separazione:  acqua  distillata.  Animale:  maiale,  •  Epitelio  molta 
rigonfiato.  Liquido  opaco,  che  si  rende  limpido  con  idrato  sodico  ;  precipita  abbondan- 
temente, con  acido  acetico  diluito.  Il  filtrato,  che  non  precipita  ulteriormente  per  nuova 
aggiunta  di  acido,  dà  altro  precipitato,  se  è  semisaturato  con  (NHi)^  SO4,  Lo  stesso  si 
ottiene  per  aggiunta  al  filtrato  di  ugual  volume  di  soluzione  satura  dello  stesso  sale,, 
dopo  separazione  del  precipitato  precedente.  Ora  non  precipita  più,  saturandolo  comple- 
tamente. Non  si  ha  più  alcuna  reazione  delle  sostanze  proteiche. 

Il  liquido  di  separazione  originale,  semisaturato  con  (NH4)2S04,  e  filtrato,  pre- 
cipita ancora  per  l'aggiunta  di  acido  acetico,  ma  meno  abbondantemente  che  il  liquido 
non  semisaturato  con  solfato  ammonico.  Reazione  violetta  del  biureto. 

a)  Esperimenti  di  precipitazione  delt albume  tfovo  crudo, 

]°  Liquido  cm'  8  -f  albume  filtrato  cm'  2  +  un  cristallo  di  timolo.  Dopo  18  ore,, 
precipitazione  notevole. 

20  Soluzione  fisiologica  cm'  8  -H  albume  filtrato  cm'  2  +  an  cristallo  di  timola 
(controllo).  Nulla,  dopo  2  giorni. 

3*^  Liquido  cm'  8  H-  albume  filtrato  cm'  2  -+-  HCl  0,2  %.  Nulla,  dopo  2  giorni.. 

4^  Il  liquido  non  coagula  il  latte. 

C)  Liquido  di  separazione:  soluzione  1,5  ^/j  di  fluoruro  sodico.  Animale:  maiale, 
-  Liquido  leggermente  opalescente,  di  debole  reazione  alcalina,  che  si  rende  per- 
fettamente limpido  con  NaOH  ;  dà  precipitato  con  acido  acetico  diluito,  abbondante 
precipitato  con  CaCI}.  II  precipitato  di  CaCl^,  che  si  forma,  trascina  con  sé  la  maggior 
parte  delle  sostanze  proteiche  contenute  nel  liquido,  poiché  il  filtrato  dopo  tale  precipi- 
tazione s'intorbida  appena  col  riscaldamento  e  non  dà  più  precipitato  con  acido  ace- 
tico. Il  filtrato,  dopo  la  precipitazione  con  acido  acetico,  coagula  ;  e  sostanze  proteiche 
precipitano  unitamente  al  fluoruro  di  calcio  per  aggiunta  di  CaCl^.  Il  precipitato  deter- 
minato dall'acido  acetico  si  scioglie  in  eccesso  di  acido  come  anche  in  soluzione  di 
NajCOj.  I  corpi  proteici  trascinati  dalla  precipitazione  del  fluoruro  di  calcio  si  sciol- 
gono poco  in  acqua  distillata,  del  tutto  in  soluzione  di  Na^COj.  Il  liquido  dà  reazione 
violetta   del  biureto.  Nessuna  traccia  di  proteosi. 

Il  precipitato  prodotto  dall'acido  acetico,  abbastanza  notevole  nei  liquidi  del  duo- 
deno e  del  tenue,  è  alquanto  più  scarso  nel  liquido  del  crasso,  molto  più  nel  liquido 
del  cieco,  quasi  nullo  col  liquido  del  tratto  interposto  fra  crasso  e  retto.  Nei  liquidi 
di  questi  due  ultimi  tratti  è  necessario  aggiungere,  per  ottenere  la  precipitazione  con 
l'acido  acetico,  soluzione  satura  di  NaCl  in  proporzione  di  Y5  ^  '/s  ^^^  volume  totale. 
Il  materiale  proteico  trascinato  dalla  precipitazione  del  CaFl^  è  sempre  più  abbondante 
di  quello  che  è  precipitato  dall'acido  acetico,  e  sempre  in  quantità  abbastanza  notevole» 
quantunque  in  ordine  decrescente  dal  duodeno  al  crasso.  Pel  tratto  interposto  tra  crassa 
e  retto  anche  questo  precipitato  è  molto  scarso. 

b)  Esperimenti  di  digestione  col  liquido  originale  filtrato  per  carta. 

5°  A  cm'  IO  del  liquido  s'aggiunge  I  cm'  di  soluzione  satura  di  saccarosio.   Il 
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liquido,  esaminato  dopo  un  soggiorno  di  12  ore  nella  stufa,  mostra  che  è  avvenuta  la 
inversione  del  saccarosio. 

6^  A  cm^  IO  del  liquido  si  aggiunge  i  cm^  di  salda  d'amido.  Dopo  12  ore  il 
liquido  riduce  la  soluzione  di  Fehlino. 

7*  Il  liquido  scinde  i  grassi  neutri.  Gli  esperimenti  furono  fatti  sia  usando  il  solo 
liquido  originale,  sia  aggiungendovi  soluzione  di  Na^COj  nella  proporzione  del  0,25  %. 
La  reazione  del  liquido  è  rimasta  alcalina  ;  la  scissione  non  è  mai  stata  completa.  Anche 
^opo  diversi  giorni  una  piccola  parte  del  grasso  è  rimasto  allo  stato  neutro.  A  cm^  io 
di  liquido  fu  aggiunto  i  cm^  d'olio  d'olive  neutro,  in  tntti  gli  esperimenti  fatti. 

Degli  esperimenti  di  proteolisi  riportiamo,  per  maggior  esattezza,  alcuni  protocolli. 
Liquido  di  separtuione  dalt  intestino  tenue  di  cane.  -  Il  giorno  15  luglio  1904,  alle 
ore  11,30,  in  stufa  a  40*^  C,  sono  posti: 
8"  a)  cm^  15  del  liquido  originale; 

9^  p)  cm^  15  del  liquido  alcalinizzato  con  NajCOs  0,2  o/^  : 
IO*  y)  cm'  15  del  liquido  acidificato  con  HCl  0,2  %. 

Il  giorno  16  luglio,  ore  11,30:  nessuna  modificazione  apparente.  Ricerca  dei  pro- 
teosi,  negativa. 

Il  giorno  17  luglio,  ore  11,30.  Kiceica  dei  proteosi,  negativa. 
Si  osserva: 

in  P,  un  piccolo  fiocchetto  gelatinoso,  galleggiante  ; 
in  Yy  precipitato  al  fondo  del  vasetto» 
li  giorno  23  luglio,  ore  11,30: 

in  a,  precipitato  (di  plasteina?).  Il  liquido  soprastante  coagula  abbondantemente 
dopo  neutralizzazione  ed  ebollizione.  Il  filtrato  non  dà  reazione  del  biureto;  dà  note- 
vole precipitato  con  acido  fosfotungstico  ed  HCl  ; 

in  p,  quasi  nulla  la  formazione  di  precipitato.  Il  liquido  dopo  neutralizzazione, 
coagula  abbondantemente  al  calore  ;  il  filtrato  non  dà  reazione  del  biureto,  ma  un 
abbondante  precipitato  con  acido  fosfotungstico  ed  HCl  ; 

in  Yy  precipitato.  Il  liquido  soprastante  filtrato  dopo  coagulazione  al  calore  dà, 
quantunque  debolmente,  le  reazk>ol  proprie  dei  proteosi. 

Il  giorno  15  luglio,  ore  11,30.  Sono  posti  in  stufa  a  40*^: 
11^  t)  em^  15  del  liquido  +  i  grosso  fiocco  di  fibrina; 

12°  s)  cm'  15  del  liquido  alcalinizzato  con  Na2C03  (0,2  %)  -f-  i  grosso  fiocco 
di  fibrina  ; 

13*  %)  cm'  15  del  liquido  acidificato  con  HCl  (0,2%)  +  i  grosso  fiocco  di 
fibrisa. 

Il  giorno  16  luglio,  ore  11,30: 

in  S,  la  fibrina  è  quasi  completamente  sciolta; 
in  s,  la  fibrina  è  solo  in  piccola  parte  sciolta  ; 
in  6,  la  fibrina  è  quasi  intatta. 
Il  giorno  23  luglio,  ore  11,30: 

in  8,  la  fibrina  è  comipletaBsenie  sciolta;  abbondante  precipitato  di  filasteina, 
•1  fondo.  Il  liquido  soprastante  dopo  aeutralizzaaione  coagula  al  calore.  Il  filtrato  ri- 
duce fortemente  il  CuSO^  in  soluzione  alcalina  e  dà  un  abbondante  precipitato  con 
acido  fosfotungstico  ed  HCl; 

in  Sy  la  fibrina  è  notevolmente  diminuita  di  volume.  Al  fondo,  precipitato  di 
aspetto  gelatinoso.  Il  filtrato  riduce  a  freddo  ed  immediatamente  il  CuSO^  e  dà  preci- 
pitalo con  acido  fosfotungstico  ed  HCl  ; 
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in  6,  la  fibrina  è  sciolta  solamente  in  piccola  quantità.  Abbondante  precipitata 
di  plasteina.  Il  filtrato,  dopo  coagulazione  al  calore,  dà  una  debole  colorazione  rosea 
del  biureto  ;  l'ossido  di  rame  viene  quindi,  a  freddo  e  rapidamente,  ridotto  ad  ossidulo. 
Precipitato  con  acido  fosfotungstico  ed  HCl. 

Il  liquido  è  precipitato  con  acido  acetico  dopo  aggiunU  di  soluzione  satura  di 
NaCl  (Vs  del  volume  totale).  Il  precipiUto  è  sciolto  in  soluzione  1,5  %  NaFl  più 
NajCOa  o.«  %. 

140  II  liquido,  acidificato  con  HCl  (0,2  ^/g  :  con  che  si  ha  una  precipitazione> 
posto  in  stufa,  dopo  due  giorni,  mostra  distintamente  le  reazioni  dei  proteosi. 

15®  Non  caugula  il  latte,  neppure  acidificato  con  HCl  nella  proporzione  del  0,2  ^/q. 
Non  vennero  fatte  esperienze  sulle  proprietà,  amilolitiche,  lipolitiche  e  sulla  facoltà  di 
precipitare  l'albumina  d*ovo  crudo. 

Al  liquido  originale,  dal  quale  fu  separato  il  precipitato  ottenuto  con  acido  ace- 
tico, è  aggiunta  soluzione  di  CaCl^  in  quantità  tale  da  produrre  la  precipitazione  com- 
pleta del  NaFl.  Il  liquido  è  in  tal  modo  privato  di  tutte  le  sosUnze  proteiche  che 
conteneva  disciolte,  e  che  sono,  forse  meccanicamente,  trascinate  al  fondo  del  precipi- 
tato di  CaFlj.  Questo  precipitato,  lavato  con  acqua  comune,  è  estratto  con  soluzione 
Na^COj  0,2  0/,,.  Il  filtrato  di  tale  estrazione,  che  dura  12  ore  in  stufa  a  40^  C,  neutra- 
lizzato con  acido  acetico,  coagula  al  calore,  e  dà  reazione  violetta  del  biureto. 

Questo  liquido  : 

ib'*  Non  peptonifica  la  fibrina,  né  la  scioglie  in  soluzione  alcalina  (o  acida). 

I7<>  Acidificato  con  HCl,  dopo  sette  giorni  di  digestione,  mostra  la  reazione  dei 
proteosi. 

18^  Non  coagula  il  latte. 

19^  Scinde  solo  in  parte  i  grassi  neutri. 

Conclusioni. 

Lo  studio  metodico  fatto  riguarda  principalmente  le  azioni  enzi- 
matiche che  possono  esercitare  quei  costituenti  delle  cellule  epiteliali» 
i  quali  possono  essere  ottenuti  in  soluzione,  sia  lasciando  semplice- 
mente per  un  tempo  più  o  meno  lungo  i  liquidi  estraenti  a  contatto 
con  l'epitelio,  sia  triturando  le  cellule  con  sabbia  di  quarzo  ed  estraen- 
dole  con  gli  stessi  liquidi.  L'esperienza  dimostrò  che  non  vi  è  alcuna 
differenza  d'azione  fra  i  primi  ed  i  secondi  estratti,  come  pure,  che  il 
succo  ottenuto  sottoponendo  gli  elementi,  triturati  nello  stesso  modo,  alla 
pressione  che  può  essere  esercitata  da  un  comune  torchio  a  mano,  mostra 
le  stesse  proprietà  degli  altri  estratti.  Queste  proprietà  sono  puramente 
quelle  possedute  dai  succhi  gastrico  e  intestinale,  ciò  che'  d^ altra  parte 
era  anche  facilmente  prevedibile.  Il  modo  col  quale  questo  lavoro  è 
stato  condotto  non  ha  fatto  osservare  differenze  notevoli,  riguardo  alle 
loro  proprietà  enzimatiche,  negli  estratti  ottenuti,  facendo  uso  delle 
diverse  soluzioni  ;  tuttavia  si  può  ricordare  che,  per  lo  stomaco,  la 
massima  attività  fu  dimostrata  dagli  estratti  ottenuti  con  soluzione 
al  0,2  o/o  di  acido  clorìdrico  ;  quindi,  in  ordine  decrescente,  da  quelli 
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con  soluzione  fisiologica,  con  soluzione  di  fluoruro  sodico  resa  neutra, 
con  soluzione  di  fluoruro  sodico  non  neutralizzata  ;  mentre  la  minima 
attività  fu  esercitata  dagli  estratti  fatti  con  acqua  distillata  :  progres- 
sione affatto  naturale  e  prevedibile. 

Per  r  intestino,  si  osservò  attività  massima  negli  estratti  fatti  con 
soluzione  fisiologica,  quindi  in  quelli  fatti  con  soluzione  di  fluoruro  sodico 
di  reazione  alcalina,  e  in  quelli  con  soluzione  di  fluoruro  sodico  resa 
neutra;  minima  in  quelli  fatti  con  acqua  distillata.  Incidentalmente,  a 
proposito  dell'azione  delle  soluzioni  fisiologiche  di  cloruro  sodico,  vuole 
esser  ricordato  che,  se  si  fa  uso  per  la  lavatura  preventiva  del  tubo 
gastro-enterico  di  tali  soluzioni,  lasciandole  a  contatto  con  la  mucosa 
per  pochi  minuti,  si  ottengono  dai  liquidi  adoperati  notevoli  quantità 
di  una  sostanza  che  dà  le  reazioni  della  mucina. 

Una  questione,  che  non  fu  trascurata  in  questi  esperimenti,  è 
quella  che  riguarda  lo  stato  di  maturità  o  di  immaturità  degli  enzimi 
estratti.  A  questo  proposito  può  dirsi  che  la  mancanza  di  azione  in 
alcuni  casi,  ove  era  da  aspettarsela,  può  benissimo  essere  spiegata, 
ammettendo  che  i  profermenti  andarono  distrutti  nelle  diverse  lunghe 
manipolazioni  cui  furono  sottoposti  i  materiali  da  esperimento,  data 
per  di  più  la  reazione  alcalina  dei  liquidi.  Langlev  (i)  aveva  infatti 
già  osservato  che  la  resistenza  del  pepsinogeno  alle  soluzioni  alcaline 
cessava  col  tempo. 

Prendendo  in  esame  i  risultati  ottenuti  negli  esperimenti  fatti  con 
r  epitelio  gastrico,  noi  abbiamo  osservato  che  con  Tuso  della  soluzione 
cloridrica,  il  liquido  originale  di  separazione  come  i  precipitati  che  si  ot- 
tengono (sia  per  neutralizzazione  con  carbonato  sodico,  sia  saturando  con 
(NH4),  SO4)  e  che  si  sciolgono  in  soluzione  di  acido  cloridrico  al  0,2  7o» 
mostrano  la  presenza  di  pepsina  e  di  chimosina.  In  particolare,  perfino 
il  precipitato  ottenuto  mediante  saturazione  con  solfato  di  ammonio 
e  poi  sciolto  durante  la  dialisi  (la  soluzione  conservò  sempre  reazione 
debolissimamente  acida),  oltre  che  coagulare  il  latte,  può  sciogliere 
la  fibrina  o  solo  o  dopo  aggiunta  di  acido  cloridrico.  Langlev  (2)  am- 
mette che  le  glandole  della  mucosa  gastrica  non  contengono  in  vita 
i  fermenti  maturi,  ma  i  loro  zimogeni  o  sostanze  capaci  di  fornire 
queste  ultime.  Perciò  dovremmo  ammettere  che  il  nostro  liquido  di 
separazione  abbia  estratto  tanto  la  propepsina  quanto  la  prochimosina, 
e  che  i  due  profermenti  siano  stati  quindi  maturati  dalla  soluzione 
cloridrica  stessa. 

(x)  Vedi  appresso. 

(2)  Journal  of  Physiology,  ni,  1882. 
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Pekelharing  (i),  il  quale  fece  un  estratto  della  mucosa  gastrica 
di  porco  con  soluzione  di  acido  cloridrico  al  0,2  0/0,  e  sciolse  quindi 
nella  stessa  soluzione  il  precipitato  che  otteneva  da  questo  estratto 
dializzandolo,  (il  precipitato  che  si  aveva  nei  nostri  esperimenti  per 
neutralizzazione  con  carbonato  sodico  può  benissimo  esser  paragonato 
a  quello  di  Pekelharing,  poiché  anche  il  precipitato  da  lui  ottenuto, 
sciolto  in  acido  cloridrico,  torna  a  formarsi  quando  se  ne  neutralizza 
la  soluzione),  non  fa  cenno  di  tale  questione,  se  cioè  il  liquido  di  estra- 
zione avesse  separato  il  fermento  o  il  suo  zimògeno.  E  si  capisce, 
poiché  in  tutti  i  modi  nel  precipitato  egli  non  aveva  che  il  fermento 
già  formato.  Cosi  pure  Nencki  e  Sieber  (2),  avendo  lavorato  sul  succo 
gastrico  ottenuto  secondo  il  metodo  di  Pawlow,  non  ebbero  a  preoc- 
cuparsi della  questione  surricordata.  Tuttavia,  a  proposito  della  tra- 
sformazione dei  zimogeni  in  fermenti  attivi,  essi  accennano,  come  a 
cosa  possibile,  che  negli  estratti  della  mucosa  stomacale,  come  nel 
succo  gastrico,  tutti  i  gruppi  zimofori  (ciò,  in  relaicione  a  loro  spe- 
ciali vedute  sulla  composizione  chimica  degli  enzimi  stessi)  non  siano 
allo  stato  attivo,  ma  basti  lo  spostarsi  di  atomi  nella  molecola,  la  cui 
natura  ci  sarebbe  ancora  sconosciuta,  per  produrre  la  trasformazione. 
Ad  ogni  modo,  nulla  si  oppone  a  supporre  che  la  soluzione  clo- 
ridrica abbia  estratto  dagli  epiteli  sia  la  propepsina  che  la  prochi- 
mosina,  e  che  questi  profermenti  siano  poi  stati  maturati  in  seno  alla 
soluzione. 

Per  spiegare  poi  come  mai  il  precipitato  prodotto  dalla  satura- 
zione con  solfato  ammonico,  e  scioltosi  durante  la  dialisi,  abbia  potuto 
digerire  la  fibrina,  senza  ulteriore  aggiunta  di  acido  cloridrico,  basta 
ricordare  che  la  soluzione  aveva  ancora  una  reazione  acida,  e  che 
questa  non  poteva  esser  data  se  non  da  acido  cloridrico,  che  la  dia- 
lisi incompleta  non  aveva  interamente  separato  dal  precipitato  stesso. 
Anche  circa  l'anione  chimosinica  mostrata  dall'  acqua  distillata  rimasta 
a  contatto  della  mucosa  gastrica,  azione  manifestatasi  senza  preventiva 
aggiunta  di  acido  cloridrico,  è  sufficiente  ricordare  che  quel  liquido  di 
separazione  aveva  reazione  debolmente  acida,  e  che  tale  reazione  gli 
era  sicuramente  data  dal  poco  succo  gastrico  presente  nello  stomaco  srI 
momento  in  cui  questo  fu  riempito  :  mentre,  per  contro,  Tassenza  di 
questa  proprietà  nella  soluzione  in  carbonato  sodico  del  precipitato 
ottenuto  dallo  stesso  liquido,  e  poi  addizionato  di  acido  cloridrico,  è 
con  tutta  probabilità  dovuta  alla  distruzione  del  profermento,  operata 

^x}  Zeiiickr,  f,  pkyiiol.  Ckemt'e,  xxii,  1896. 
(2)  Arck,  d.  Se.  òiologny  ix,  1902. 
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già  in  parte  dall'  acqua  distillata  stessa  e  poi  dal  carbonato  di  soda. 
Con  la  soluzione  di  fluoruro  sodico  furono  senza  alcun  dubbio  estratti 
i  profermenti.  Questo  liquido,  infatti,  non  digerì  la  fibrina  se  non  dopo 
aggiunta  di  acido  clorìdrico,  e  non  coagulò  il  latte,  anche  quando 
l'azione  del  fluoruro  sodico  fu  tolta  di  mezzo  precipitandolo  con  clo- 
ruro di  calcio. 

Conclusioni  analoghe  possono  venir  tratte  dall'esame  dei  risultati 
ottenuti  con  gli  estratti  epiteliali,  come  pure  dalle  esperienze  di  con- 
trollo fatte  con  gli  estratti  di  mucosa  raschiata.  Molto  evidente  poi  fu 
qui  l'azione  dell'acido  cloridrico  per  la  maturazione  della  prochimo- 
sina.  Mentre  l'estratto  con  acqua  comune,  il  quale  aveva  reazione 
neutra,  non  coagulava  il  latte,  il  precipitato  ottenuto  con  acido  ace- 
tico, trattato  quindi  con  acido  cloridrico  e  poi  sciolto,  neutralizzando 
con  carbonato  sodico,  coagulò  il  latte  in  4  o  5  minuti.  Si  noti  che 
non  fu  necessario  che  questo  precipitato  passasse  in  soluzione  in  acido 
cloridrico,  che  anzi  servi  per  l'esperienza  il  residuo  di  esso,  che  ap- 
punto non  si  era  sciolto  in  quest'  acido.  Del  resto  anche  la  digestione 
della  fibrina  avvenne  in  modo  molto  più  cospicuo  quando  si  lasciò 
sospeso  questo  precipitato  nella  soluzione  cloridrica  che  non  quando 
si  fece  uso  del  filtrato. 

Anche  la  precipitazione  dell'  albume  d'ovo  si  mostrò  per  i  liquidi 
gastrici  dipendente  dalla  presenza  dell'acido  clorìdrico.  Infatti  essa 
avvenne  solo  in  liquidi  contenenti  quest'  acido  e  mancò  in  quelli  che 
ne  erano  privi.  Il  contrario  avvenne  negli  estratti  intestinali,  nei  quali 
la  prova  fu  positiva  in  soluzione  alcalina,  negativa  in  soluzione  acida. 
Tutte  le  proprietà  enzimatiche  poi  di  questi  ultimi  estratti  avvennero 
in  reazione  alcalina,  per  cui  si  può  concludere  per  questi  che  la  ma- 
turazione dei  zimogeni  è  data  dalla  presenza  di  alcali.  Per  quanto  ri- 
guarda le  proprietà  enzimatiche  degli  estratti  intestinali,  eccetto  la 
precipitazione  dell'  albume  d'ovo  crudo,  le  proprietà  mostrate  dai  me- 
desimi furono  quelle  di  cui  pure  è  fornito  il  succo  pancreatico.  Sorge 
naturalmente  da  ciò  la  questione  se  tali  proprietà  debbano  ritenersi 
come  proprie  degli  elementi  epiteliali  di  questo  tratto  del  tubo  gastro- 
enterìco  o  non  debbano  piuttosto  riferirsi  a  traccie  di  succo  pancrea- 
tico, che  inquinerebbero  gli  epiteli.  Ma  tale  questione  è  stata  già 
sperimentalmente  trattata  e  discussa  da  Embden  e  Knoop  (i),  e  può 
considerarsi  tuttavia  come  insoluta. 

Del  resto,  su  tale  questione  torneremo  nell'  ultima  parte  di  questo 
lavoro. 

(x]  Vedi  appresso. 


Digitized  by  LjOOQ  16 


326  Filippo  Boitazzi 

II.    Sulle  trasformazioni 

CHE   SUBISCONO    LE   SOSTANZE    PROTEICHE   NELL'INTESTINO   (l). 

Della  massima  importanza  è  la  questione  che  riguarda  Tassorbi- 
mento  intestinale  dei  corpi  proteici.  Escluso  ormai,  come  processo 
normale,  T  assorbimento  dei  proteici  immodifìcati,  la  questione  si  ri- 
duce  a  sapere  se  dal  tubo  intestinale  vengano  assorbiti  i  proteosi  e  i 
peptoni,  o  gli  ultimi  prodotti  cristallizzabili  della  scissione  triptica  dei 
proteici  alimentari,  o  gli  uni  e  gli  altri,  e  in  quale  misura  relativa. 

Certo  è  che  tanto  neUo  stomaco  quanto  nell'intestino,  durante  la  digestione  di 
quantità  notevoli  di  proteici,  si  trovano  proteosi  o  peptoni  in  minima  quantità.  Si 
dice  :  i  proteosi  e  i  peptoni  scompaiono  dalla  cavità  intestinale,  perchè  vengono  assor- 
biti a  misura  che  si  formano.  Ma  le  prove  mancano,  perchè  non  si  ritrovano  poi  né 
nella  parete  intestinale,  né  nel  sangue,  né  nella  linfa  (Saxvioli)  (2),  salvo  quantità 
straordinariamente  piccole,  conforme  alle  ricerche  recenti  di  Eiìbden  e  Knoop  (3)  e 
di  Lanostein  (4),  i  quali  hanno  trovato  frequentemente  nel  sangue  piccole  quantità 
di  albumosi. 

Si  dice  anche  :  sono  assorbiti  e  immediatamente  trasformati  nella  mucosa  inte- 
stinale :  chi  afferma,  nelle  cellule  epiteliali  ;  chi,  nei  linfociti  delle  strutture  linfatiche 
intestinali  e  mesenteriche,  o  altrove.  Infatti  Hofmeister  (5),  preso  lo  stomaco  di  un 
cane,  che  sei  ore  avanti  aveva  ricevuto  un  abbondante  pasto  carneo,  divise  in  due  parti 
eguali  il  sacco  gastrico  e  il  suo  contenuto;  in  una  metà  determinò  subito  la  quantità 
di  proteosi  e  peptoni  che  conteneva,  e  l'altra  lasciò  a  sé  stessa  ad  autodigerirsi  ancora 
per  due  ore  ;  determinata  quindi  anche  in  questa  seconda  metà  la  quantità  dei  proteosi 
e  dei  peptoni  né  trovò  pochissimi,  talora  nemmeno  traccia,  quasi  sempre  assai  meno 
che  nell'altra  metà.  Se  però  la  seconda  metà  di  stomaco  era  riscaldato  a  60^,  prima 
di  abbandonarla  all' autolisi,  la  quantità  di  proteosi  e  peptoni  trovata  era  eguale,  o 
presso  che  eguale,  in  ambedue  le  parti. 

Dunque,  concluse  Hofmeister,  lo  stomaco  trasforma  i  proteosi,  li  sintetizza  ;  e 
tale  sua  proprietà  sparisce,  quando  il  protoplasma  delle  cellule  epiteliali  viene  alterato 
mediante  il  riscaldamento  a  60^. 

L'esperimento  però  prova  solamente  che,  nelle  dette  condizioni,  spariscono  i  pro- 
teosi e  i  peptoni,  ma  non  che  essi  siano  trasformati  in  proteine.  Ormai  si  sa  che  non 
solamente  la  tripsina  (e  l'erepsina,  secondo  Cohnheim),  ma  anche  la  pepsina  in  pre- 
senza di  acido  cloridrico  é  capace  di  scindere  le  sostanze  proteiche  negli  ultimi  pro- 
dotti cristallizzabili  della  proteolisi.  L'esperimento  di  Hofmeister  non  esclude  quindi 

(x)  Le  presenti  ricerche  furono  da  me  fatte  in  collaborazione  col  Dott.  C.  Ds  Pokcbllinis,  nel> 
l'anno  scolastico  Z905-906. 

(2)  G.  Salviom.  Bine  neue  Methode  fUr  die  Untersacbang  der  Function  des  DQnndanns.  Ardk,  /. 
{Anai,  «.)  Pkysiol.^  z88o.  Sappi.,  pag.  95.  Vedi  anche  F.  HonixiSTBa,  Zar  Lehre  vom  Pepton.  iv. 
Ueber  die  Verbreitnng  des  Peptons  im  Tierkdrper.  Zeiisekr,  /.  pkysioL  Ckemie^  vi,  51,  x88a. 

(j)  G.  Embdbn  nnd  Fr.  Knoop.  Ueber  das  Verhalten  der  Albomosen  in  der  Darmwand  nnd 
fiber  das  Vorkommen  von  Albomosen  im  Biute.  Ho/mtisier*»  Beitragt  %ur  cJUm.  Pkysìél,  eoc^  m, 
120,  1903. 

(4)  L.  Langstkin.  Ueber  das  Vorkommen  von  Albumosen  im  Biute.  Hofmeister* t  Beitrage  ecc., 

(5)  F.  HoFMEisTKK.  Zur  Lehre  vom  Pepton.  V.  Das  Verhalten  des  Peptons  in  der  Mafen- 
schleimhaut.  Xeiischr,  /.  pkystol  Ckemie,  vi,  69,  1882. 
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che  ì  proteosi  e  i  peptoni  siano  stati  ulteriormente  icissi  ;  mentre  il  riscaldamento 
a  60^  poteva  ben  rendere  inattiva  la  pepsina. 

Più  tardi  anche  alla  parete  intestinale  Hofmeister  (i)  attribuì  la  proprietà  di 
sintetizzare  i  proteosi  in  proteici  genuini  ;  ma  queste  altre  sue  ricerche  non  hanno  oggi 
maggior  valore  probativo  di  quelle  riguardanti  la  parete  gastrica. 

Neumeister  (2)  poi  mostrò  che  pezzi  ben  lavati  d'intestino,  immersi  in  solu- 
zione di  peptone,  e  fatti  sopravvivere  mediante  l'aggiunta  di  sangue  e  l'aerazione  dei 
liquidi,  determinavano  la  scomparsa  di  una  parte  considerevole  del  peptone,  che  non  si 
ritrovava  nemmeno  nei  pezzi  d'intestino  immersi.  Ma  anche  questo  esperimento  nulla 
prova  in  favore  di  un'eventuale  sintesi  di  proteine  entro  le  cellule  epiteliali.  Già  si 
sa  che  la  parete  intestinale  contiene  un  fermento  capace  di  scindere  ulteriormente  i 
proteosi  e  i  peptoni,  sia  esso  la  stessa  tripsina  pancreatica  o  Terepsina  di  Cohnheim, 
e  ciò  può  bastare  a  spiegare  il  risultato  ottenuto  da  Neumeister. 

Più  recentemente,  Glassner  (3)  s'è  messo  dalla  parte  di  Hofmeister.  affer- 
mando che  «  gli  albumosi  presenti  nella  mucosa  gastrica  durante  il  periodo  della  di- 
gestione dei  proteici,  abbandonata  a  sé  stessa  la  mucosa  isolata,  in  gran  parte  spari- 
scono, essendovi  sostituiti  da  sostanze  proteiche  coagulabili  9.  Sulla  natura  di  queste 
sosunze,  Glassner  non  dice  nulla  ;  ciò  non  ostante  egli  è  persuaso  che  vi  appariscono 
per  un  processo  di  sintesi. 

Per  contro  CoHMHEiM  (4),  ripetendo  gli  esperimenti  di  Neumeister,  con  qualche  va- 
riante, osservò  anche  scomparsa  dei  proteosi  e  peptoni,  ma  interpretò  il  fatto  diversamente. 

Egli  pose  pezzi  d'intestino  di  cani  e  di  gatti  appena  uccisi  in  sangue  diluito  o 
in  liquido  di  Ringer,  contenente  peptone,  e  osservò  che,  dopo  breve  digestione  dei 
liquidi  alla  temperatura  del  corpo,  le  sostanze  che  danno  la  reazione  del  biureto,  nei 
filtrati  dei  liquidi  dealbuminati,  erano  scomparse.  Constatò  che  la  scomparsa  dei  pep- 
toni era  dovuta  a  scissione  di  essi  in  prodotti  più  semplici,   cristallizzabili,  abiuretici. 

In  conclusione,  negli  esperimenti  in  vitro  \  proteosi-peptoni  spariscono,  ma  è 
assai  più  probabile  che  essi  vengano  ulteriormente  scomposti,  anzi  che  vengano  trasfor- 
mati in  proteine  genuine.  Se  avvenga  una  sintesi  di  queste  e  in  che  proporzione,  il 
luogo  dove  avviene,  gli  agenti  che  la  determinano  e  gli  stadii  per  cui  passa  :  tutti 
questi  sono  problemi  che  rimangono  finora  insoluti. 

Già  Brùcke,  C.  Voit  e  A.  Fice  dubitarono  che  dai  proteosi-peptoni  si  formino 
le  albumine  e  le  globuline  del  plasma  sanguigno,  sia  perchè  quei  corpi  presentano  una 
grande  tendenza  a  disintegrarsi  ulteriormente,  sia  perchè  Paumento  dell'urea  nell'urina, 
dopo  i  pasti  carnei,  avviene  troppo  rapidamente  per  poter  credere  che  essa  derivi  da 
scissione  intraorganica  di  sostanze  proteiche  naturali  formatesi  per  sintesi  dai  proteosi- 
peptoni  assorbiti  dall'intestino,  e  non  piuttosto  da  ulteriore  immediata  scissione  di 
questi  stessi  corpi.  Le  recenti  ricerche  di  Kutscher  e  Seemann  ^5),  da  un  lato,  e  di 

(i)  F.  HoFMEiSTBK.  UntersuchuDgen  Qber  Resorption  nnd  Assimilation  der  NShrstoffe.  Arck^  f» 
€.xp.  Path,  nnd,  PÀarm,,  Xix,  z,  1885. 

(2)  R.  Nbumhistkb.  Zar  Physiologie  der  Eiweissresorption  und  cnr  Lehre  von  den  Peptonen. 
Zeitsckr,  /.  Biologist  xxvii,  309,  1890. 

(j)  K.  Glassnir.  Ueber  die  Umwandiung  der  Albumosen  durch  die  Magenschleimhaut.  Hof- 
fmtiiter'i  Beitrage  tur  chem,  Physiologie  ecc.  i,  328,  xqoz. 

(4)  O-  CoHNHKiM.  Dia  Umwandlnng  des  Kiweiss  darch  die  Darmwand.  Zeiischr,  /.  phystoh  Che» 
mie^  XXXIII,  45 z,  199Z. 

Idev,  Weitere  Mittheilungen  Uber  das  Erepsin.  Ibidem,  xxxv,  134,  1902. 

(5)  F.  KuTSCHBR  and  J.  Sekmann.  Zar  Kenntniss  der  Verdanangsvorgiinge  im  Dunndarm.  Zeiischr. 
y.  phytiol,  Chem»^  xxxv,  190a. 
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O.  CoMNHSiif  (i)  dall'altro,  darebbero  sostegno  a  questo  modo  di  vedere,  avendo  questi 
Autori  trovato  nel  contenuto  dell'  intestino  tenue  del  cane  leucina,  tirosina  e  lisina,  in 
quantità  considerevole,  vale  a  dire  corpi  che  debbono  tenersi  come  prodotti  di  ulte- 
riore scissione  idrolitica  dei  proteosi  e  dei  peptoni. 

Cosi  che  l'opinione  diametralmente  opposta  a  quella  detta  avanti,  della  sintesi 
dei  proteici  nella  parete  intestinale,  sarebbe  questa:  né  i  proteosi,  né  i  peptoni  sono 
come  tali  assorbiti  (e  solo  in  piccolissima  quantità)  dall'  intestino,  e  quindi  nemmeno 
trasformati  in  proteici  coagulabili  ;  invece  essi  sono  in  massima  parte,  se  non  comple- 
tamente, scissi  dalla  tripsina  o  dalla  erepsina,  in  prodotti  assai  semplici  cristallizzabili, 
che  non  presentano  più  la  reazione  del  biureto,  quali  i  monoaminoacidi,  i  diamino- 
acidi ecc.  Questi  corpi  sarebbero  forse  in  parte  scissi  nella  parete  intestinale,  e  in  parte, 
attraversata  la  parete  intestinale,  giungerebbero,  principalmente  per  la  vena  porta,  al 
fegato  dove  sarebbero  ulteriormente  metabolizzati.  Questo  nuovo  modo  di  vedere  deriva 
però  piuttosto  dalle  conoscenze  che  si  son  venute  acquistando  suli'  azione  dei  fermenti 
proteolitico  e  peptolitico  intestinali  in  vitro,  che  da  esperimenti  diretti  suH'animale  vivo. 

Si  sa  infatti  che  la  scissione  dei  proteici  nell'  intestino  giunge  fino  agli  ultimi 
gradi  della  proteolisl.  Ma  sembra  doversi  ammettere  che  i  prodotti  di  scissione  ven- 
gano rapidamente  assorbiti  a  misura  che  si  formano,  perchè  nella  cavità  intestinale  si 
trovano  sempre  in  quantità  relativamente  piccola. 

Per  essere  completi  nella  nostra  esposizione,  ricorderemo  che,  secondo  altri  au- 
tori, i  proteosi  e  i  peptoni  assorbiti  batterebbero  la  via  stessa  degli  zuccheri,  cioè  giun- 
gerebbero al  fegato,  che  li  trasformerebbe.  Ma  i  proteosi  iniettati  nelle  radici  della 
vena-porta  attraversano  il  fegato  inalterati  (Neuiieiste&),  perchè  producono  gli  stevi 
effetti  di  quando  sono  iniettati  nella  circolazione  generale,  per  es.,  per  la  vena  giugu- 
lare (L  MiTNK).  E  poi  il  sangue  portale  non  contiene  più  proteosi,  durante  la  dige- 
stione, che  in  condizioni  normali. 

Shors  ha  inoltre  dimostrato  che  nemmeno  la  milza  è  capace  di  arrestare  e  tra- 
sformare i  proteosi-peptoni.  £  pure  del  passaggio  dei  proteosi  per  il  fegato  una  traccia 
rimane:  la  produzione  di  quella  sostanza  che  rende  il  sangue  incoagulabile. 

Iniettati  direttamente  nel  sangue  i  proteosi,  si  comportano  come  corpi  estranei  : 
passano  quasi  subito  nell'urina,  cagionano  fenomeni  tossici  (abbassamento  della  pres- 
sione del  sangue,  sonnolenza  ecc.),  in  dosi  forti  anche  la  morte.  E  pure,  durante  l'as- 
sorbimento di  quantità  notabili  di  proteici  ingeriti,  tali  fenomeni  non  si  presentano, 
né  pn>teosi  passano  nell'  urina  ;  cosi  che  si  deve  tenere  per  certo  che  proteosi  e  peptoni 
dallo  stomaco  e  dall'  intestino  non  passano  tali  e  quali  nel  sangue,  almeno  in  quantità 
degna  di  nota. 

Si  può  dire  dei  proteosi  e  peptoni  quello  che  si  dice  dei  saponi.  Anche  questi 
sono  tossici,  se  introdotti  direttamente  nel  sangue,  dove  si  trovano,  durante  la  dige- 
stione di  grandi  quantità  di  grasso,  sempre  in  quantità  assai  piccole. 

Non  bisogna  però  dimenticare  che  anche  di  zucchero,  in  un  dato  momento,  si  trova 
sempre  quantità  piccolissima,  anche  nel  sangue  portale.  Il  fatto  importante,  dunque,  è 
che  zucchero,  saponi  e  peptoni  non  si  accumulano  nel  sangue  ;  ma  il  modo  in  cui  l'or- 
ganismo evita  tale  accumulo  dannoso,  può  essere  diverso  per  lo  zucchero  e  i  saponi, 
da  un  lato,  e  per  i  prodotti  di  scissione  dei  proteici  dall'altro. 

Dopo  che  Danilswski  (2)  ebbe  dimostrato  die  nna  soluzione  di  chimosina,  agendo 
su  una  soluzione  concentrata  di  peptone,  provoca  in  questa  la  formazione  d'un  preci- 

(x)  Loc.  ctt. 

(2)  Damlewsri.  Umriss  organoplattischcr  Krafte  des  Organismns.  Charkow,  1M6. 
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pitatOp  che  poi  fu  detto  di  «  plasteina  »,  ed  ebbe  interpretato  il  fenomeno  come  effetto 
d'una  trasformazione  sintetica  dei  prodotti  di  scissione  dei  proteici  nelle  pareti  dello 
stomaco,  sotto  l'influenza  della  chimosina  ;  in  questi  ultimi  anni  si  sono  segniti  un 
numero  considerevole  di  lavori  (i),  alcuni  dei  quali  confermerebbero,  più  o  meno  mo- 
dificandola, l'ipotesi  di  Danilewski,  mentre  secondo  altri,  pur  rimanendo  confermato 
il  fatto  della  precipitazione  causata,  non  solo  dalla  chimosina,  bensi  anche  da  estratti 
di  molti  organi  (stomaco,  pancreas,  intestino,  fegato,  reni  ecc.),  questo  fatto  sarebbe  di 
natura  assai  complessa  e  finora  inesplicabile. 

Quello  che  si  può  considerare  come  cosa  certa,  nel  fenomeno  di  Danilewski,  è 
la  formazione  d'un  precipitato  abbondante  nella  soluzione  concentrata  di  albumosi,  da 
qualunque  corpo  proteico  essi  derivino,  per  opera  dei  succhi  gastrico  o  pancreatico  o 
intestinale,  o  degli  estratti  acquosi  di  stomaco,  di  pancreas,  d'intestino  e  di  altri  or- 
gani. Ma  non  si  sa  precisamente  né  di  che  natura  sia  il  precipitato,  né  quale  sia 
l'agente  precipitante,  o  quali  gli  agenti,  né,  ciò  che  più  importa,  se  il  fenomeno  otte- 
nuto in  vitro,  abbia  qualche  riscontro  in  natura,  se  cioè  le  e  plasteine  »  si  formino 
durante  la  digestione  gastrica  e  intestinale  delle  sostanze  proteiche,  nelle  cavitA  o  nelle 
pareti  dello  stomaco  e  dell'  intestino. 

Se  esse  si  formassero,  come  resulta  dagli  esperimenti  di  alcuni  degli  Autori  sopra 
citati,  in  condizioni  fisiologiche,  specie  nelle  pareti  del  tubo  gastro-enterico;  dovendo 
esser  considerate  come  prodotto  di  condensazione,  diciamo  pure  di  sintesi,  di  alcuni 
dei  prodotti  della  scissione  peptica  dei  proteici,  senza  essere  tuttavia  vere  e  proprie 
sostanze  proteiche  rigenerate  ;  ne  deriverebbe  che  questa  sarebbe  un'  altra  e  nuova  me- 
tamorfosi di  alcuni  dei  prodotti  della  scissione  dei  proteici,  un  altro  destino  dei  me- 
desimi ;  ancorché  nulla  si  sappia  poi  circa  il  significato  e  le  ulteriori  eventuali  muta- 
zioni della  plasteine  formatesi  nelle  cavità  o  pareti  gastriche  e  intestinali. 

Da  quanto  abbiamo  detto,  resulta  che  la  questione  dell'assorbi- 
mento e  delle  immediate  trasformazioni  che  subiscono  i  prodotti  di 
digestione  dei  proteidi,  non  è  ancora  risoluta.  E  siccome  non  si  può 
negare  a  priori  la  possibilità  di  una  sintesi,  di  una  condensazione  dei 
prodotti  di  scissione  dei  proteici  nella  parete  intestinale,  abbiamo  vo- 

(i)  W.  W.  Sawjalow.  Zur  Theorìe  der  Eiweissverdanong.  P/luger*t  Arckiv,  lxxxv,  «71,  1901. 

D.  KuRAjKrF.  Zar  Kenntnis  der  darch  Papayotin  und  Lab  cneugten  AlbumosenniedcrschlUge 
(Koagnlosen  nnd  Plasteine).  Ho/metter*s  Beitrage  zur  ckem,  Pkyuol.^  ecc.  11,  4x1,  X902. 

(Ved.  anche  :  Ibidem,  i,  X2i,  1901). 

W.  W.  Sawjalow.  Ueber  die  IStliche  Modification  des  Plasteina.  Central.  /.  PkysioL  xvi, 
22,  Z90J. 

D.  KiTRAjiPF.  Ueber  das  Plastein  ans  krjstallisiertem  Ovalbumin  und  Qber  das  Verhalten  der 
Plastein-albnmosen  zur  Magen  -^  nnd  DQnndamschleimhaut  des  Hnndes.  /fo/meister* s  Beitr&ge^  iv, 
476,  1904. 

A.  NuRNRKRG.  Ueber  das  coagulierende  Wirkung  autolytischer  Organ-Extrakte  auf  Albumosen- 
HWungen  und  Milch.  Ho/meister*»  Beitrage  ecc.,  iv,  543,  1904. 

H.  Bayer.  Ueber  die  plasteinogene  Substana.  Ho/meister*s  Beitrdge,  ecc.  iv,  554,  1904. 

J.  Grossmann.  Ueber  das  Verhalten  von  peptischen  Verdauungsprodukten  der  Plasteine  cur 
Magen-uad  Diinndarm-Schleimhant  dea  Hnndes.  Hofmeister* t  Beitrage,  vi,  192,  1905. 

J.  Grossjìann.  Daa  Verhalten  von  peptischen  Verdaaungsprodukten  der  Plasteine  su  Leber, 
Dickdarm,  Mnskcln,  Gehim  und  anderen  Organen.  Ho/meister* s  Beitragt^  vii,  165,  1906. 

FiL.  BoTTAZZi.  Proprietà  chimiche  e  fisiologiche  delle  cellule  epiteliali  del  tubo  gastro-ente- 
rico. Arch,  di  Fisiologia,  i,  413,  1904, 
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luto  fare  alcuni  esperimenti  per  vedere  se,  con  metodo  diverso,  fosse 
possibile  dimostrare  che  nella  mucosa  intestinale,  durante  un'abbon- 
dante alimentazione  mista,  con  prevalenza  di  proteici  e  anche  con 
l'aggiunta  di  una  certa  quantità  di  «  peptone  Witte  »  alla  razione 
giornaliera,  avvenga  o  no  formazione  di  proteici  coagulabili. 

Il  metodo  da  noi  seguito  è  il  seguente.  Scelti  cani  giovani  e  robusti,  e  lasciatili 
digiuni  per  un  certo  numero  di  giorni,  alcuni  di  e!%si  servirono  da  controllo,  altri  nello 
stesso  tempo  eran  sottoposti  all'esperimento.  Tentammo  dapprima  di  introdurre  nell'in- 
testino di  un  cane,  avendolo  o  no  legato  in  prossimità  del  piloro  e  del  cieco,  una 
soluzione  di  «  peptone  Witte  »,  di  concentrazione  nota  ;  di  lasciare  l'animale  in  vita 
per  alcune  ore,  e  poi  uccidere  questo  e  l'animale  di  controllo,  nel  cui  intestino  ave- 
vamo iniettato  un  volume  eguale  di  soluzione  fisiologica  di  cloruro  sodico  ;  e  vedere 
finalmente  se,  esaminando  il  liquido  rimasto  nell'  intestino,  e  gli  estratti  acquosi  di 
tutta  quanta  la  mucosa  intestinale,  si  potevano  ottenere  risultati  che  stessero  in  favore 
o  contro  l'ipotesi  della  sintesi  dei  proteici.  Ma  abbandonammo  subito  questa  via,  per- 
chè ci  accorgemmo  che  gli  animali  cosi  trattati  non  potevano  considerarsi  come  in  con- 
dizioni normali  di  assorbimento  e  di  trasformazione  dei  materiali  assorbiti. 

Tentammo  poi,  per  abbandonarlo  anche  subito,  un  metodo,  che  ricorda  quello 
di  Neitmeister  ;  con  la  differenza  però  che  noi,  invece  di  immergere  nella  soluzione 
di  peptone,  tenuta  in  termostato  a  temperatura  costante,  interi  pezzi  di  parete  intesti- 
nale, vi  immergemmo  la  mucosa  rapidamente  raschiata  dall'intestino  ancor  caldo. 

£  finalmente  passammo  al  metodo,  che  ci  sembra  migliore,  quello  cioè  che  con- 
siste nell'esame  comparativo  degli  estratti  acquosi  di  mucosa  intestinale  di  cani  per 
più  giorni  abbondantemente  alimentati,  da  un  lato,  e  di  cani  p>er  lo  stesso  tempo  te- 
nuti digiuni,  dall'altro. 

Per  quanto  riguarda  la  composizione  delle  razioni  alimentari,  qui  basta  dire  che 
l'animale  alimentato  p>er  più  giorni  riceveva  abbondante  quantità  di  idrati  di  carbonio 
e  di  carne,  e  che  all'ultima  razione,  prima  che  fosse  ucciso,  si  aggiungeva  una  quan- 
tità di  e  peptone  Witte  »  proporzionale  al  peso  del  corpo.  Agli  animali  digiuni  di 
controllo  era  data  libertà  di  bere  sola  acqua. 

Ucciso  il  cane  per  dissanguamento  o  per  distruzione  del  midollo  allungato,  rapi- 
damente si  asportava  tutto  l'intestino  tenue,  dal  piloro  al  cieco,  lo  si  lavava  per  qual- 
che minuto  con  forte  getto  d'acqua,  e  ]X>i,  divisolo  in  più  pezzi,  se  ne  raschiava  tutta 
la  mucosa. 

Prima  )>erò  si  misurava  la  lunghezza  dell'  intestino  asportato,  e  si  prendeva  anche 
nota  del  peso  dell'  animale.  La  mucosa  era  ridotta  in  poltiglia  mediante  lunga  tritura- 
zione con  o  senza  sabbia  di  quarzo,  veniva  immersa  in  un  volume  noto  e  proporzio- 
nale al  peso  della  mucosa  stessa,  in  alcuni  casi  di  acqua  satura  di  toluolo,  in  altri  di 
acqua  satura  di  cloroformio,  e  in  altri  finalmente  di  soluzione  2  ^/q  di  fluoruro  sodico. 

Dopo  circa  24  ore,  durante  il  quale  tempo  i  liquidi,  chiusi  in  boccia  con  tappo 
smerigliato,  erano  conservati  a  bassa  temperatura  (circa  io*  C),  e  di  tanto  in  tanto  agi- 
tati, venivano  essi  filtrati  più  volte  fino  a  ottenere  un  filtrato  sufficientemente  limpido. 

Determinato  il  volume  di  ciascun  filtrato,  questo  era  acidificato  aggiungendovi 
acido  acetico  nella  proporzione  di  i  ^'/q,;  si  otteneva  un  abbondante  precipitato,  che 
fu  indicato  col  nome  di  «  proteide  »,  il  quale  era  poi  raccolto  su  un  filtro  di  peso 
noto,  disseccato  nella  stufa  a  no",  e  pesato. 
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Il  filtrato  di  questa  precipitazione,  dopo  l'aggiunta  di  un  poco  di  cloruro  sodico 
in  sostanza,  veniva  riscaldato  a  bagno-maria  a  circa  950  per  io  minuti,  avendo  cura 
che  la  sua  reazione  rimanesse  sempre  debolmente  acida  :  si  otteneva  cosi  un  secondo 
precipitato  proteico,  che  fu  indicato  col  nome  di  e  coagulo  »,  il  quale  era  a  sua  volta 
raccolto  su  un  filtro,  disseccato  e  pesato. 

In  questo  modo  noi  raggiungevamo  lo  scopo  di  separare  dall'estratto  acquoso 
della  mucosa  intestinale  i  due  materiali  proteici  che  più  ci  premeva  di  conoscere. 

Il  residuo  dell'estrazione  acquosa,  vale  a  dire  la  poltiglia  di  mucosa  intestinale 
già  estratta,  nei  casi  in  cui  fu  tritata  senza  sabbia,  fu  raccolta,  disseccata  a  bagno- 
maria e  pesata  ;  questo  dato  fu  indicato  con  l'espressione  :   e  peto  del  residuo  secco  ». 

Evidentemente,  se  negli  animali  abbondantemente  alimentai  s'eran  formati  nella 
mucosa  intestinale  corpi  proteici  precipitabili  dall'acido  acetico,  aggiunto  in  piccola 
quantità,  e  altri  coagulabili  dal  calore,  questi  corpi  dovevano  trovarsi  negli  estratti 
acquosi  della  mucosa  intestinale  dei  detti  animali  in  quantità  maggiore  che  in  quelli 
della  mucosa  di  animali  digiuni  da  otto  o  più  giorni. 

Né  si  può  credere  che  i  proteici  estratti  fossero  nuovamente  digeriti  dai  fermenti 
proteolitici  contenuti  nella  parete  intestinale,  perchè  le  bocce,  nelle  quali  si  faceva 
l'estrazione  della  mucosa,  erano  sempre  conservate  a  temperatura  relativamente  bassa 
(7<>-io**  C  nell'inverno,  140-15**  in  primavera);  e  poi  rantolisi  avrebbe  avuto  su  per 
giù  gli  stessi  eifetti  negli  estratti  intestinali  d'animali  alimentati  e  in  quelli  di  animali 
digiuni. 

Conclusioni. 

Solo  nel  primo  di  cinque  esperimenti  fatti  si  trovò  una  maggior 
quantità  di  proteide  nella  mucosa  intestinale  del  cane,  cui  fu  dato  «  pep- 
tone  WiTTE  ». 

In  tutti  gli  altri  esperimenti,  le  differenze  in  contenuto  di  «  pro- 
teide »  precipitabile  dall'acido  acetico  e  di  sostanze  coagulabili  dal  calore, 
fra  intestini  di  animali  alimentati  e  intestini  di  animali  digiuni,  furono 
così  poco  rilevanti  che,  tenendo  anche  conto  delle  cause  d'errore  inerenti 
al  metodo  seguito,  i  resultati  ottenuti  non  possono  certamente  esser  con- 
siderati come  favorevoli  all'  ipotesi  della  trasformazione  in  sostanze  pro- 
teiche o  in  plasteina,  entro  le  pareti  intestinali,  dei  prodotti  della  dige- 
stione proteica, 

III.    Sull'azione  plasteinogena  e  peptolitica 
DI  estratti  intestinali  e  pancreatici  di  cani  (*). 

Uno  dei  risultati  più  importanti  delle  moderne  indagini  sui  fermenti  del  tubo 
intestinale   sarebbe   senza   dubbio   quello   ottenuto  dal  Cohnheim  (i)  circa  la  presenza 

(*)  Qneste  ricerche  furono  da  me  eseguite  in  collaborazione  col  Dott.  G.  Sodo^  nell'anno  sco- 
Ustico  Z905-906. 

(i)  O.  Cohnheim.  Die  Umwandlung  dea  Kiweiss  durch  die  Darmwand.  Zeitschr,  /.  phyn'ol. 
Ckem,  XXXIII,  451,  1901. 

Idbm.  Weitere  Mitteilnngen  iiber  das  Erepsin.  Ibidem,  xxxv,  134,  1902 

Idku.  Trypsin  und  Erepsin.  Ibidem,  xxxvi,  zj,  2902. 
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nella  mucosa  intestinale  di  uno  speciale  fermento,  detto  dall'autore  «  erepaina  »,  il 
quale,  contrariamente  ai  due  altri  fermenti  afìiìni,  la  pepsina  e  la  tripsina,  agenti  di 
preferenza  sulle  sostanze  proteiche  genuine,  agirebbe  sugli  albumosi  e  sui  peptoni 
scindendo  questi  in  corpi  cristallizzabili,  che  non  danno   più   la   reazione  del  biureto. 

In  verità  ricerche  ulteriori,  particolarmente  quelle  di  Kutschsr  e  Seehann  (I| 
e  quelle  di  Salaskin  (2)  hanno  scosso  alquanto  la  fiducia  nei  risultati  di  Cohnheim. 
Quesl^  autori  credono  che  la  presenza  di  prodotti  ultimi  delia  scissione  dei  proteici, 
quali  la  tirosina  e  la  leucina,  la  lisina,  l'argini na  ecc.,  nei  tubo  digerente  sia  dovuta 
airazione  della  tripsina. 

Sembra  inoltre  da  un  lato  che  l'erepaina,  o  in  generale  un  fermento  proteolitico 
segregato  dall'epitelio  ^testinale,  possa  digerire  corpi  proteici  genuini  quali  la  caseina, 
e  dall'altro  lato  che  la  pepsina  e  la  tripsina,  se  fatte  agire  per  tempo  lunghissimo,  sono 
anch'esse  capaci  di  condurre  la  scissione  dei  proteici  agli  ultimi  gradi,  vale  a  dire  fino 
alla  formazione  di  corpi  cristallizzabili  abiuretici.  Cosicché  le  differenze  fra  erepaina, 
pepsina  e  tripsina,  anziché  essere  fondamentali  differenze  qualitative,  sarebbero  nient* al- 
tro che  differenze  di  grado  nella  loro  azione. 

Un'  altra  differenza,  additata  dal  CoHNHliic,  e  propriamente  non  più  di  grado  ma 
di  natura,  sarebbe  però  la  seguente.  È  noto  che,  fra'  i  prodotti  di  scissione  idrolitica 
delle  sostanze  proteiche,  uno  spessissimo  è  stato  trovato,  avente  caratteri  di  eccezionale 
maggior  resistenza  agli  agenti  idrolizzanti,  un  corpo,  che  forse  corrisponde,  in  parte 
all'antipeptone  di  Kìhne,  in  parte  alla  chirina  di  Siegfried  (3),  e  a  un  analogo  pro- 
dotto di  scissione  trovato  da  Fischer  e  Abderhalden  nei  loro  esperimenti  di  scissione 
della  fibroina. 

Ora  Cohnheim  (4)  afferma,  circa  il  comportarsi  dell'erepsina  verso  l'antipeptone, 
«  essere  ormai  stabilito  che  l'erepsina  agendo  sul  l'antipeptone  di  Kuhke  ne  fa  acompa- 
rire la  reazione  del  biureto  »  :  il  che  varrebbe  quanto  dire  che  l'erepsina  attacca  anche 
l'antipeptone,  scindendolo  in  prodotti  abiuretici. 

A  conferma  del  modo  di  vedere  di  Cohnheim  stanno  alcune  recenti  ricerche  di 
C.  FoÀ  (5),  il  quale  crede  di  aver  dimostrato  «  come  sia  possibile  separare,  in  una 
macerazione  acquosa  di  mucosa  intestinale,  la  cinasi  dall' erepslna,  cosi  da  poter  stu- 
diare separatamente  la  digestione  per  opera  d!  succo  pancreatico  attivato,  e  quella  do- 
vuta all'erepsina  ».  «  Concludevo  —  egli  aggiunge  (6)  —  quelle  mie  ricerche  dicendo 
che  la  digestione  triplica  in  senso  stretto,  cioè  quella  che  si  compie  per  opera  di  succo 
pancreatico  puro  sulla  fibrina,  o  di  succo  pancreatico  attivato  da  cinasi  sull'albume  cotto, 
ma  sempre  in  assenza  di  erepsina,  non  giunge  fino  alla  scissione  dell'antigruppo,  e  che 
questo  viene  invece  scisso  dall'erepsina  del  succo  o  della  mucosa  intestinale.  A  prova  di 
questo  fatto  riferivo  le  esperienze  nelle  quali  avevo  visto,  in  seguito  all'azione  del- 
l'erepsina, scomparire  la  reazione  del  biureto  e  formarsi  le  basi  essoniche  ed  i  prodotti 
ultimi  cristallizzabili  ». 

Un'  altra  obiezione  mossa  al  Cohnheim  fu,  che  l'erepsina  non  fosse  im  fermento 

(i)  F.  K FISCHER  und  Skemann.  Zar  Kenntnias  der  Verdaanngsvorgilnge  im  Danndann.  ZeUsckr. 
/.  physiol,  Ckem.  xxxiv,  530  ;  xxxv,  432,  1902. 

(2)  S.  Salaskin.  Ueber  daa  Vorkommen  des  Albamosen-retp.  Fepton-spaltenden  Fennentea 
(Erepain  von  Cohnheim)  in  reinem  Dannsafte  von  Handen.  Zetisckr,  f,  phytiolm  Ch*m^  xxxv,  419,  Z902. 

(3)  M.  Siegfried.  Zor  Kcnntnitii  der  Kyrine.  Zeitsckr.  /.  pkysioL  Ckem,  xlviii,  54,  1906.  (I\'i 
trovanu  anche  le  indicazioni  bibliografiche  degli  altri  lavori  dell'antore). 

(4)  O.  Cohnheim.  Chemie  der  Eiweisskorper,  2^«  Anflage.  Brannschweig  1904,  pag.  68. 
15)  Qneato  Archivio,  iv,  8x,  1906-907. 

(6)  Qaesto  Archivio,  v,  26,  x,  nov.  1907. 
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sui  ggmtris,  ma  semplicemente  tripsina  pancreatica  fissata  dalla  mucosa  intestinale»  la 
quale  poi  si  ritroverebbe  tanto  nel  succo  enterico  quanto  nei  comuni  estratti  acquosi  ài 
mucosa  inteatinale. 

Parrebbe  che  dovesse  esistere  un  mezzo  assai  semplice  per  liberare  la  mucosa  in- 
testinale e  quindi  gli  estratti  acquosi  di  essa,  dalla  tripsina  pancreatica  ;  ed  il  mezzo 
sarebbe  questo  :  tenere  per  lungo  tempo  gli  animali,  per  esempio  i  cani,  digiuni  ed  in 
luogo  appartato,  in  guisa  da  escludere  in  essi  anche  la  possibilità  di  una  secrezione 
psichica  del  succo  pancreatico,  e  quindi  del  versamento  di  esso  nell'  intettino.  Allora, 
estratti  di.  mucosa  intestinale  di  animali  da  molti  giorni  digiuni  dovrebbero  esser  privi  di 
tripsina,  pur  contenendo  essi  erepsina,  se  questa  fosse  un  fermento  distinto  dalla  tnpsimu 
Seguendo  quest'ordine  di  idee,  noi  abbiamo  fatto  gli  esperimenti  qui  appresso  descritti. 

Ma  avanti  vogliamo  ricordare  le  ricerche  di  Embden  e  Knoop  (i),  i  quali  haxmo 
creduto  di  poter  raggiungere  lo  stesso  scopo,  legando  o  tagliando  nei  cani  i  condotti 
escretori  del  pancreas,  ed  esaminando  poi  la  parete  intestinale  degli  animali  uccisi  otto 
giorni  dopo. 

Sebbene  al  metodo  di  ricerca  seguito  da  questi  autori  possano  nmovem  obiezioni 
di  non  poco  rilievo,  vogliamo  qui  riferire  i  risultati  che  essi  ottennero.  Conservando 
per  un  certo  tempo  e  in  buone  condizioni  la  parete  intestinale  sopravvivente  di  ani** 
mali  uccisi  in  piena  digestione  d'un  pasto  ricco  di  proteici,  dopo  averla  ben  lavala, 
non  potettero  constatare  né  alcuna  modificazione  della  quantità  delle  sostanze  proteiche 
coagulabili  in  essa  parete  contenute,  né  scomparsa  dei  corpi  i  quali  nel  filtrato  danno 
la  reazione  del  biureto.  Da  ciò  gli  autori  conclusero  che  nella  parete  intestinale  soprav- 
vivente non  avviene  nò  trasfonaoazione  di  albumosi  e  peptoni  in  albumina  coagulabile, 
né  scissione  di  albumosi  e  peptoni  in  prodotti  abiuretici.  Per  loro,  dunque,  otto  gionii: 
sono  sufficienti  a  liberare  la  parete  intestinale  dalla  tripsina. 

Bello  stesso  parere  è  anche  Counheim  (2)  a  giudicare  da  una  sua  recente  nota, 
nella  quale  dice  che  Tesitratto  di  mucosa  dell'  intestino  tenue  d'un  cane  ucci»)  6  giorni 
dopo  Testirpazione  completa  del  pancreas  si  mostrò  attivo  come  l'estratto  intestinale  di 
cani  normali  per  quanto  riguardava  l'azione  dell'erepsina,  mentre  e  Fibrinflocken  wurdtn 
durch  daa  Eztrakt  dagegen  auch  in  48  Stunden  nicht  angegriffen  >. 

Vedremo  invece  che  nemm^io  in  un  tempo  assai  maggiore  la-  mucosa  intestinale 
si  libera  completamente  dalla  tripsina. 

Metodo. 

Abbiamo  tenuto  i  nostri  cani  digiuni  da  un  minimo-  di  7  nd  un  masaitno  di 
a6<  giorni,  e  non  abbiamo  mai  trascurato  di  fare  ricerche  comparative  fra  gli  estratti 
intestinali  di  questi  cani  digiuni  e  quelli  di  cani  abbondantemente  alimentati  con  dieta 
mista.  Oltre  a  ciò,  abbiamo  fatto  anche  ricerche  comparative  con  estratto  acquoso  di 
tratti  intcatinali.  più  o  meno  lontani  da  quello  in  cui  si  versa  il  succo  pancresrtit», 
escludendo  sempre  l'intestino  crasso. 

Isolato  r  intestino  tenue,  dal  duodeno  incluso  fino  al  cieco,  esso  veniva  per  qualche 
minuto  rapidamente  lavato  con  una  forte  corrente  d'acqua,  per  nettarlo  da  ogni  conte- 
nuto! Quindi  era  diviso  in  più  segmenti,  e  da  ciascuno  di  questi  era  raschiata  comple- 
taiienle  la  mucosa;  la  quale  veniva  tritata  in  un  mortaio  co»  sabbia  di  qnanso,  senza 

(i)  G.  Emoibn  und  Fr.  Knoop.  Ueber  das  Verbalten  der  Albnmosen  in  der  Daxmwaiid  mid 
Bber   da«  VorkonoiMn  rem  Albnmosen  im  Biute.    HoJmeister*s  Beltrame  zur  chemisch.  Phyuol,  ecc., 

DI,    Ito,    X903. 

(a)  Q,  CcfUQimi.  NfiCix  fiber  dat  Ereptla.  ZeiUchr^  f.  ^kyuol,  Ckem,  XLVli,  286,  1906. 
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aggiunta  di  acqua,  e  la  poltiglia  poi  era  introdotta  in  boccie  chiuse  con  tappo  smeri- 
gliato e  contenenti  un  volume  noto,  e  proporzionale  al  peso  della  mucosa  raschiata,  o 
di  acqua  satura  di  toluolo,  o  di  acqua  satura  di  cloroformio,  o  di  soluzione  2  ^^^  di 
fluoruro  sodico.  Dopo  24  ore,  durante  il  quale  tempo  i  liquidi  erano  spesso  rimescolati 
e  conservati  a  bassa  temperatura  (circa  lo^^  C),  questi  venivano  filtrati  più  volte;  e  col 
filtrato,  quando  si  era  giunti  ad  averlo  limpido,  sebbene  sempre  più  o  meno  opalescente, 
erano  fatti  gli  esperimenti  di  digestione  in  vitro. 

Come  materiale  da  digerire  usammo  sempre  soluzione  in  acqua  distillata  di  e  peptone 
Witte  »  originale  (ricevuto  direttamente  dalla  fabbrica  di  Rostock)  ;  e  siccome  la  nostra 
attenzione  era  volta  non  solo  a  scoprire  il  momento  della  comparsa  di  qualcuno  dei 
prodotti  di  scissione  del  e  peptone  %  più  facilmente  riconoscibile,  e  la  quantità  relativa 
in  cui  esso  si  formava,  ma  anche  il  momento  della  comparsa  del  <  precipitato  plastei- 
nico  »,  cosi  fummo  costretti  a  usare  sempre  soluzione  molto  concentrata  di  e  peptone 
Witte  >,  e  propriamente  soluzione  al  30  ^/q,  la  quale,  per  altro,  dovendo  poi  essere 
mescolata  con  un  volume,  generalmente  uguale,  del  liquido  digerente,  veniva  ad  essere 
diluita  di  circa  la  metà. 

In  tubetti  di  vetro  chiusi  con  tappo  smerigliato  della  capacità  di  circa  15  cm^ 
mescolavamo  5  cm^  di  soluzione  di  e  peptone  »,  di  fresco  preparata  o  conservata  in 
boccia  chiusa  in  presenza  di  cloroformio,  con  5  cm^  di  filtrato  intestinale,  e  sul  mi- 
scuglio era  sempre  posto  uno  strato  di  circa  i   cm  di  toluolo. 

I  tubi  erano  poi  tenuti  immersi  in  un  bagno  d'acqua  alla  temperatura  di  38^  C» 
mantenuta  costante  da  un  termoregolatore  a  toluolo  di  Ostwald.  Di  tanto  in  tanto,  i 
tubi  erano  esaminati  diligentemente,  e  veniva  presa  nota  delle  modificazioni  che  si  os- 
servavano, e  propriamente,  del  primo  apparire  e  del  successivo  aumentare  dei  granel- 
lini  biancastri  costituiti  di  cristalli  di  tirosina,  e  del  precipitato  plasteinico. 

Non  ci  siamo  però  limitati  a  indagare  l'azione  dei  filtrati  intestinali  di  animali 
digiuni  o  alimentati  ;  ma  abbiamo  anche,  da  un  lato  sempre  osservato  le  eventuali  mo- 
dificazioni che  potevano  avvenire  in  tubi  di  controllo  contenenti  sia  miscugli  di  sola 
soluzione  di  peptone  ed  acqua,  sia  di  filtrato  intestinale  ed  acqua;  e  dall'altro  lato, 
abbiamo,  in  altri  tubi,  osservato  gli  effetti  verificantisì  in  miscugli  di  soluzione  di 
e  peptone  »  con  estratto  pancreatico  dello  stesso  cane,  in  miscugli  di  estratto  pancrea- 
tico ed  estratto  intestinale,  di  estratto  pancreatico  ed  acqua,  e  finalmente  di  estratto  pan- 
creatico con  estratto  intestinale  e  con  soluzione  di  <  peptone  Witte  ».  In  alcuni  casi 
alcalinizzammo  i  liquidi  con  qualche  goccia  di  soluzione  diluita  (1  %)  di  Na^COs» 
confrontando  gli  effetti  con  quelli  osservabili  in  altri  miscugli  non  alcalinizzati. 

Non  sarà  superfluo  aggiungere  che  tutti  i  liquidi  di  uno  stesso  esperimento  erano 
sempre  tenuti  nelle  identiche  condizioni. 

Abbiamo  fatto,  in  tutto,  sei  esperimenti  identici,  nei  quali  ottenemmo  sempre  re- 
sultati concordanti  ;  e  un  settimo  esperimento,  che  vuol  essere  particolarmente  riferito. 

VII  Esperimento. 

1$  luglio  igo6.  -  Si  ammazza  una  cagna  operata  di  estirpazione  del  pancreas  il 
12  maggio  1906  (circa  due  mesi  avanti),  e  che  era  molto  deperita,  sebbene  fosse  per- 
fettamente guarita  dell'operazione.  L'urina  raccolta  durante  i  due  mesi  mostrò  zucchero 
solo  nei  primi  giorni  dopo  l'operazione. 

Estirpato  l' intestino  (duodeno  e  digiuno),  si  raschiò  la  mucosa  e  se  ne  fece  un 
estratto  acquoso,  dopo  averla  triturata. 
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In  una  boccia  a  si  misero  volumi  eguali  di  questo  estratto  e  di  soluzione  30  % 
di  peptone  Witte. 

In  un'altra  boccia  h  si  misero  volumi  eguali  di  estratto  intestinale  di  cane  nor- 
male e  di  soluzione  30  ®/q  di  peptone  WiTTE. 

In  h  apparve  il  precipitato  dopo  poche  ore  e  la  tirosina  in  capo  a  circa  5  giorni, 
cioè  il  20  luglio. 

In  a  il  precipitato  apparve  non  prima  di  24  ore,  e  di  tirosina  non  si  vitU  traccia 
Jino  al  giorno  2  agosto,  in  cui  si  sospese  V osservazione , 

Sommario  dei  resultati  ottenuti. 

I.  -  Precipitato  plasteinico. 

Tanto  gli  estratti  acquosi  pancreatici  quanto  gli  estratti  intestinali, 
mescolati  con  volumi  eguali  di  soluzione  jo  7o  ^^  *  peptone  Witte  »,  de- 
terminano in  questa,  poche  ore  dopo  che  il  miscuglio  è  rimasto  alla  tem- 
peratura di  jS°  C  la  formazione  di  un  precipitato,  che  vogliamo  chia- 
mare «  precipitato  di  plasteina  ».  L'aspetto  del  precipitato,  nei  nostri 
esperimenti,  differiva  però  notevolmente,  secondo  che  si  trattava  di 
estratto  pancreatico  o  di  estratto  intestinale.  Il  precipitato  deterriiinato 
da  quest'  ultimo  era  amorfo,  voluminoso,  disgregato,  e  spesso  rima- 
neva in  parte  sospeso  nel  liquido  o  appiccicato  alle  pareti  del  vaso  ; 
e  la  parte  che  si  trovava  al  fondo  talora  scssunse  un  aspetto  strati- 
ficato, come  se  il  precipitato  si  fosse  formato  a  più  riprese.  Invece  il 
precipitato  prodotto  dall'estratto  pancreatico  apparve  costantemente  si- 
mile ad  un  coagulo  di  sangue  o  di  latte  :  aderente  al  fondo,  si  pre- 
sentava con  superfìci  levigate,  nettamente  separate  dalle  pareti  del  vaso 
e  dal  liquido  soprastante  limpidissimo.  Col  tempo  si  veniva  poi  re- 
traendo,  assumendo  forma  di  cono  mozzo,  precisamente  come  un  coa- 
gulo sanguigno. 

Ci  è  impossibile  dire  la  cagione  della  differenza  descritta.  Ma  vo- 
gliamo aggiungere  che,  nei  casi  in  cui  fu  mescolato  «  peptone  Witte  » 
con  estratto  pancreatico  ed  estratto  intestinale,  spesso  osservammo  che 
il  precipitato  si  presentava  con  ambedue  gli  aspetti  :  quello  del  pre- 
cipitato da  estratto  pancreatico,  sotto,  coperto  da  uno  strato  più  o  meno 
spesso  di  precipitato  amorfo  e  disgregato. 

Generalmente,  a  parità  di  condizioni,  nei  miscugli  fatti  con  estratto 
intestinale,  il  precipitato  appariva  prima  che  in  quelli  con  estratto  pan- 
creatico. 

Differenze  degne  di  nota,  per  quanto  riguarda  la  comparsa,  il  vo- 
lume e  l'aspetto  del  «  precipitato  plasteinico  »,  fra  animali  digiuni  ed 
animali  alimentati,  non  ci  fu  possibile  constatare. 
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Circa  la  genesi  dì  questo  «  precipitato  plasteinico  »,  il  poco  che 
si  sa  è  riassunto  nelle  pubblicazioni  di  Cohnheim  (i)  e  di  Bottazzi  (2). 

A  noi  importa  insistere  solamente  sulla  caratteristica  differenza  di 
aspetto  che  il  precipitato  presenta,  secondo  che  è  prodotto  dall'estratto 
pancreatico  o  dall'estratto  intestinale,  e  sul  fatto  che,  diipinuendo  es^ 
di  volume  col  tempo,  forse  è  in  parte  digerito  dallo  stesso  fermento 
(la  tripsina),  che,  probabilmente,  lo  genera. 

II.  -  Formazione  dell^  tìrosiufu 

Noi  prendemmo  il  momento  della  comparsa  degli  aggregati  di  cri- 
stalli di  tirosina  e  il  numero  di  essi  come  indice  dell'attività  enzima- 
tica, sia  dell'estratto  pancreatico  come  dell'estratto  intestinale. 

Se  l'erepsina  fpsse  il  fermento  specificamente  deputato  a  scindere 
gli  albumosi  e  i  peptoni  in  prodotti  cristallizzabili,  era  lecito  aspet- 
tarsi che  in  questo  senso  più  attivo  avrebbe  dovuto  mostrarsi  l'estratto 
intestinale  che  Testratto  pancreatico:  invece  noi  costantcmenie  osservammo 
il  contrario,  I  cristalli  di  tirosina  apparvero  sempre  prima  ed  in  maggior 
numero  nei  miscugli  di  «  peptone  Witte  »  con  estratto  pancreaiàco.  In 
alcuni  casi  la  comparsa  della  tirosina  nei  oouscugli  con  estratto  inte- 
stinale non  avvenne  se  non  dopo  quattro  giorni  di  ininterrotta  dige- 
stione a  380  C,  mentre  nei  miscugli  con  estratto  pancreatico,  o  quando 
al  miscuglio  di  estratto  intestinale  e  «  peptone  Witte  »  si  aggiunse 
un  poco  di  estratto  pancreatico,  la  comparsa  della  tirosina  non  avvenne 
mai  più  tardi  di  24  ore.  Notevole  fu  poi  sempre  la  differenza  della  quanr 
tità  di  tirosina  formatasi,  che  fu  senza  eccezione  minore  nei  miscugli  con 
estratto  intestinaJe. 

Queste  differenze  si  spiegherebbero  facilmente  anunettendo  che 
tanto  negli  estratti  pancreatici  quanto  in  quelli  intestinali  uno  solo 
fosse  il  fermento  attivo  :  la  tripsina,  la  quale,  naturaln^ente,  a  volumi 
eguali  di  estratto,  si  troverebbe  in  maggior  quantità  nell'estratto  pan- 
creatico che  nell'estratto  intestinale. 

Dagli  esperimenti  III,  IV,  V  resultò  che^  quando  il  digiuno  fu  molto 
prolungato,  fino  a  28  giorni,  la  comparsa  della  tirosina  sotto  tinfiuonza 
degli  estratti  intestinali  avvenne  assai  pia  tardwam^nie,  il  che  farebbe 
credere  che  la  tripsina  fissata  nelle  pareti  intestinali  man  mano  si  di- 
strugge, e  che  quella,  minima  quantità,  che  pur  sempre  vi  si  trova»  non 
deriva  da  tripsina  giunta  dal  pancreas  all'  intestino  per  la  via  del  sangue» 

(x)  O.  CoHNH£iM.  Chemie  der  EiweisskSrper.  II*  Aoflage,  p.  95.  Brannschweig,  1904. 
(a)  F.  Bottazzi.  Proprietà  chimiche  e  fisiologiche  delle  cellule  epiteliali   del    tubo  gastro-ente- 
rico. Archìvio  di  Fisiologia,  i,  4x3,  1904. 
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ma  è  il  residuo  di  tjueila  Versata  neir  intestino  dal  pancreas  e  fissata 
«uirepitelio  intestinale» 

Né  può  far  iìieraviglia  il  fatto  che  nemmeno  28  giorni  di  digiuno 
siano  sufficienti  à  liberare  interamente  V  intestino  dai  fermenti  pancrea- 
tici, sapendosi  quanto  saldamente  i  fermenti  organici  in  generale  si 
fissano  ai  corpi  colloidali  (i),  e  come  da  questi  siano  protetti  e  con- 
servati. 

L'esperimento  VII  dimostrò  che  Testratto  intestinale  non  fu  capace 
di  determinare  la  formazione  di  tirosina  nemmeno  dopo  18  giorni  di 
ininterrotta  digestione  a  380  C. 

Fin  qui  dunque  ne^unà  prova  abbisiitio  lioi  potuto  raccogliere  che 
stesse  in  appoggio  della  ipotesi  della  esistenza  dell*  efepsina,  eome 
ferimento  peptòlitii^o  ihdipendentè  è  più  attivò  della  tripsina. 

Nei  nostri  esperimenti,  non  era  il  caso  di  cercare  se  l'estratto  in- 
testinale faceva  scòmparii^è  la  reazióne  dèi  biureto,  e  l'estratto  pan- 
creatico no,  perchè  le  soluzioni  di  peptoiife  da  noi  usate  furono  sempre 
troppo  concentrate. 

Considerando,  dunque,  i  ì'isultati  da  noi  ottenuti,  diffic^ln^^nte  pos- 
Biaiiio  liberarci  dal  dubbio  che  l'azione  peptoliticà  esercitata  dagli  estratti 
intestinali  fosse  dovuta,  anche  negli  esperimenti  fatti  BU  animali  tetHiti 
digiuni  per  più  settimane,  a  residui  di  tripsina  pancreatica* 

In  verità  nulla,  a  priori,  si  Opporrebbe  ad  àniiméttei*e  che  l'epitelio 
intestinale,  del  quale  uh'  eihanà^ione  differenziatasi  ih  forma  di  organo 
ghiandolare  cóstituisiie  il  t>àhcreas,  cònservasiie  anche  la  capacità  di 
secernere  un  fermento  proteolitico,  affine  alla  trijysina  é  alla  pepsina, 
continuando  cosi  la  funzione  secretiva  dello  stomaco  e  del  pancreas. 
Ma  gli  esperimenti  nostri  fanno  credere  che  l'attività  proteolitica  e 
peptoliticà  dell'  intestino  sia  direttamente  proporzionale  alla  quantità 
di  tripsina  che  esso  contiene,  non  solò  ilella  strà  cavità,  ma  anche 
nella  sua  mucosa  (^. 

Questo,  anzi,  del  rimanere  la  tripsina  fissata  saldamente  agli  ele- 
menti della  mucosa  intestinale*  ci  sembra  essere  un  meccanismo   pro- 

(x)  F.  Dauwe,  Ueber  die  Absorption  der  Fennente  durch  Kolloide.  Hoffuetsier^s  BeUrìig§^ 
VI,  326,  1905. 

(•)  Récentemetiife,  C.  FoÀ  ha  ò'jiervatb  (qoélto  Archivio^  v,  ^^^  nov.  1907)  cte  un*  <  ansa  del 
Velia  »  isolata  da  6  mesi,  sebbene  an  poco  atrofizsAta,  è  hncora  captce  di  Mcerntfre  lucco  enterico 
spontaneamente  e  sotto  l'ssione  dello  stfanolo  acido  diretto,  ma  il  succo  secreto  non  contiene  cinasi,  e 
conitene  un*«r9puna  eairemamenie  debole  (I)  »,  non  ostante  che,  all'esame  istologico  la  mucosa  del- 
l'ansa si  fosse  presentata  e  in  tutto  còme  quella  dell'  intestino  tenue  normale  ». 

Non  è  forse  questa  un'  osservatione  che  corrobora  le  considerazioni  ^ui  sopra  da  lii6  f^tte  ? 

Che  l'ansa  non  abbia  dato  cinasi,  si  comprende,  se  questa,  com'è  da  credersi,  si  forma  sotto  Ì;i 
itìddètiza  detl'éiitiàia  che  è  destinata  ad  attivare.  Ma  se  Terepsina  è  un  fermento  a  sé,  hon  si  capisce 
perchè  anch'  essa  fosse  scomparsa,  se  è  vero  che  I^éphelio  dell'ansa  erti,  come  dice  il  FoA,  iatéfe^ro. 
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tettivo  di  una  parte  del  fermento  segregato  dal  pancreas  ;  il  quale 
forse,  se  rimanesse  tutto  nella  cavità  intestinale,  sarebbe  distrutto  o 
reso  inattivo  ;  mentre,  nella  mucosa  intestinale,  verosimilmente  conti- 
nua ad  agire  sui  primi  prodotti  della  scissione  proteica  assorbiti,  ri- 
ducendoli agli  estremi  gradi  conosciuti. 

IV.     Sull'azione  plasteinogena  e  peptolitica 

DI  ESTRATTI  GASTRO-ENTERICI  E  PANCREATICI  DI  ANIMALI  BfARINI  {^). 

Ho  creduto  di  estendere  le  mie  ricerche  sulle  proprietà  enzima- 
tiche e  plasteinogene  dell'epitelio  gastro-enterico,  di  estratti  di  pan- 
creas ecc.  anche  agli  animali  marini. 

Gli  animali  erano  uccisi,  generalmente,  per  dissanguamento  e  di- 
struzione dell'asse  cerebro-spinale.  Asportati  gli  organi,  questi  erano 
rapidamente  lavati  con  acqua  di  mare  o  con  acqua  dolce.  L'epitelio 
dello  stomaco  e  dell'  intestino  era  meccanicamente  distaccato,  mediante 
raschiamento  ;  esso,  o  il  parenchima  di  altri  organi  (pancreas  ecc.),  ve- 
niva finemente  tritato  con  sabbia  di  quarzo,  e  quindi  se  ne  faceva  un 
estratto  con  acqua  distillata  satura  di  toluolo.  I  liquidi  d'estrazione, 
contenuti  in  bocce  chiuse  con  tappi  smerigliati,  erano  sempre  coperti 
d'uno  strato  di  circa  i  cm  di  toluolo. 

Le  digestioni  erano  fatte  coi  liquidi  filtrati,  alla  temperatura  del- 
l'ambiente, che  naturalmente  era  diversa  nelle  diverse  stagioni. 

Riferisco  brevemente  solo  alcuni  degli  esperimenti  fatti,  per  mo- 
strare come  essi  erano  condotti. 

2^  ottobre  1905.  '  Due  Scyllium  stellare,  del  complessivo  p«-so  di  kg  3,  digiuni 
da  circa  4  giorni.  L' intestino  è  vuoto  ;  nello  stomaco,  poco  materiale  e  poco  succo 
gastrico  limpidissimo,  quasi  filante,  acidissimo. 

Si  fanno  estratti  di  mucosa  gastrica,  di  mucosa  intestinale,  di  pancreas  tritato, 
di  fegato  spezzettato  e  lavato,  con  acqua  satura  di  cloroformio. 

Il  giorno  28  ottobre,  gli  estratti  sono  filtrati. 

28  ottobre  1905,  ore  1$  Vt* 

A)  Estratto  intestinale.  -  i*  5  cm^  estratto  +  5  cm'  soluzione  peptone  WrrxE 
20  ^/o  +  toluolo  =  dopo  poche  ore,  abbondante  precipitato  plasteinico. 
13  novembre  190$:  non  sono  ancora  comparsi  cristalli  di  tirosina. 

29  dicembre  190S  '  precipitato  compatto  al  fondo  del  vasetto  ;  liquido  soprastante 
limpidissimo  ;  niente  cristalli  di  tirosina. 

20  gennaio  1906:  sono  comparsi  pochi  cristalli  di  tirosina. 
7  gi*^g^o  1906:  il  liquido  è  limpidissimo;   il  precipitato    al    fondo   del    vasetto 
sembra  essere  ridotto  di  volume  ;  numerosi  cristalli  di  tirosina. 

(*)  Queste  ricerche  sono  state  da  me  eseguite  nel  Laboratorio  di  Fisiologia  della  Staskme 
Zoologica  di  Napoli,  durante  gli  anni  1905  e  1906. 
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^3  giugno  7^7  .*  il  liquido  è  sempre  limpidissimo,  ma  si  presenta  colorato  in 
rosso-bruno;  il  precipitato  è  ancora  più  ridotto  di  volume;  moltissimi  granuli  di  cri- 
stalli di  tirosina. 

2^  5  cm^  estratto  intestinale  +  a  cm^  soluzione  i  "/q  NaCl  -f  5  c™^  solu- 
zione 20  ^/q  peptone  Witte  -f  toluolo  =  nessun  precipitato. 

73  novembre  J905:  forte  intorbidamento  del  liquido,  ma  non  vero  precipitato. 

2g  dicembre  igos  :  e*  è  un  po'  di  precipitato  al  fondo  del  vasetto  ;  l' intorbida- 
mento del  liquido  soprastante  è  più  cospicuo. 

20  gennaio  190$:  il  precipitato  s'è  quasi  tutto  depositato,  lasciando  quasi  lim- 
pido il  liquido  soprastante  ;  sono  comparsi  pochi  cristalli  di  tirosina. 

7  giugno  igo6  :  liquido  limpidissimo  ;  precipitato  plasteinico  ridotto  a  un  piccolo 
grumo;  numerosi  cristalli  di  tirosina. 

/J  giugno  igoy  :  liquido  sempre  limpidissimo  e  gialletto  ;  il  precipitato  pla- 
steinico forma  un  piccolo  grumo  compatto,  coperto  di  numerosissimi  grani  di  cristalli 
di  tirosina. 

B)  Estratto  gastrico,  -  ì?  S  ^™^  estratto  gastrico  +  2  cm^  soluzione  i  %  di 
NaCl  -h  5  cm'  soluzione  peptone  Witte  20  %  -h  toluolo  =z  nessun  precipitato. 

13  novembre  IQOS  :  niente  precipitato. 

20  gennaio  1906:  niente  precipitato;  niente  tirosina. 

2®  5  cm'  estratto  -♦-  5  cm'  peptone  Witte  -+-  toluolo  =z  solo  il  13  novembre 
è  visibile  uno  scarso  precipitato. 

20  gennaio  igo6:  niente  tirosina. 

30  5  cm'  estratto  -♦-  2  cm'  soluzione  i  ®/o  ^aCl  -h  5  cm'  peptone  Witte 
-4-  toluolo  =  non  vi  apparvero  mai  né  precipitato,  né  cristalli  di  tirosina. 

C)  Estratto  pancreatico,  -  i®  5  cm'  estratto  pancreatico  +  5  cm'  peptone  Witte 
soluzione  20  ^/^  +   toluolo  =  niente  precipitato,  subito. 

13  novembre  igos  '  abbondante  precipitato  ;  sono  già  comparsi  grani  bianchi  di 
cristalli  di  tirosina;  essi  aumentano  nelle  settimane  e  nei  mesi  successivi. 

7  giugno  jgo6 :  liquido  limpidissimo;  piccolo  grumo  di  precipitato  al  fondo  del 
vasetto;  grande  quantità  di  tirosina. 

^3  giugno  igo"; :  liquido  limpidissimo,  ma  fortemente  tinto  in  bruno;  piccolis- 
simo grumo  plasteinico;  grande  quantità  di  tirosina  in  grani  di  cristalli. 

2®  5  cm'  estratto  pancreatico  -♦-  2  cm'  soluzione  i  ®/q  NaCl  -♦-  5  cm'  solu- 
zione 20  */q  peptone  Witte  -+-  toluolo  =  lieve  opalescenza,  non  vero  precipitato, 
subito. 

13  novembre  igos  :  nessun  precipitato  ;  ma  già  sono  comparsi  i  cristalli  di 
tirosina. 

27  novembre  igos:  é  comparso  un  abbondante  precipitato  che  si  è  depositato  al 
fondo  ;  cristalli  di  tirosina. 

2g  dicembre  igos  :  idem. 

20  gennaio  igo6:  precipitato  voluminoso  al  fondo  del  vasetto:  sono  aumentati  i 
cristalli  di  tirosina. 

7  giugno  jgoó:  liquido  limpidissimo;  il  precipitato  é  ancora  abbastanza  volumi- 
noso ;  numerosi  grani  di  tirosina. 

'3  giugno  JQoy  :  idem.  I  grani  di  tirosina  sono  divenuti  più  voluminosi. 

Da  questi  esperimenti  (27  ottobre  1905  in  poi)  resulta  : 

a)  la  tirosina  incomincia  ad  apparire  prima  dove  e'  é  solo  estratto  pancreatico, 
che  dove  e'  è  solo  estratto  intestinale  ; 
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h)  la  tirosina  incomincia  ad  apparire  prima  nei  miscugli  non  diluiti  con  solu- 
sione  di  NaCl,  che  in  quelli  ai  quali  non  fu  aggiunta  tale  soluKÌone  ; 

c\  la  tirosina  non  compari  nei  miscugli  di  succo  gastrico  ; 

d)  il  precipitato  plasteinico  si  forma  prima  nei  miscugli  non  diluiti  con  solu- 
zione di  NaCI,  che  in  quelli  ai  quali  fu  aggiunta  tale  soluzione  ; 

t)  il  precipitato  plasteinico  si  forma  prima  ed  è  forse  più  abbondante  nei  mi- 
solali  di  succo  intestinale,  ma  si  forma  anche  in  quelli  di  estratto  pancreatico. 
11-12  dicembre  1905.  -  Grande  Tkalassochelys  caretta. 

A)  Ctmttméto  gastrico  filtrato,  acidissimo,  -1*5  cm^  soluzione  30  */q  peptone 
WiTTE  -f  I  cm3  contenuto  gastrico  filtrato  ==  lieve  opacamento,  subito  ;  aumenta 
dopo  34  oFe. 

23  dicembre  1905:  visibile  precipitato. 
20  gennaio  igo6  :  idem. 

a'^  5  cm^  soluzione  30  %  peptone  WlTi'E  +  5  cm^  contenuto  gastrico  fil- 
trato =  notevole  opacamento  immediato;  più  tardi  netto  precipitato  che  si  viene  de- 
fMsitando.  • 

1$  dicembre  1905:  deposito  di  precipitato  abbondante. 
20  dicembre  190S  -  idem. 

3^*  5  cm^  soluzione  peptone  Witte  -+-  5  cm^  HjO  =  nessun  precipitato,  nem- 
meno dopo  molti  giorni. 

4®  IO  cm^  contenuto  gastrico  filtrato  -4-  3  fiocchi  di  fibrina  lavata  z=.  in  poche 
ore,  la  fibrina  è  ridotta  a  pochi  residui. 

IS  dicembre  1905  :  digestione  completa  della  fibrina.  Si  nota  un  precipitato  amorfo 
al  fondo  del  vasetto. 

5*  IO  cm^  contenuto  gastrico  +  g  0,88  grasso  neutro  (olio  d'oliva  perfetta- 
mente neutro). 

'^po  4  idiomi,  il  liquido  sottostante  all'eccesso  del  grasso  galleggiante  è  divenuto 
lattescente,  opaco.  Aggiunta  un  poco  di  soluzione  di  KOH,  la  massima  parte  del  grasM 
si  -è  saponificato  ;  e  dopo  poco  tempo  il  sapone,  contenente  grasso  emulsionato,  galleg- 
giava sul  liquido.  Il  contenuto  gastrico  scinde  il  grasso  neutro. 

B)  Estratto  aeroso  del  pancreas.  -  i«  5  cm'  soluzione  30  ^/q  peptone  Witte 
-\-  5  cm3  estratto  pancrearico  :=:  lieve  intorbidamento,  subito. 

3  gennaio  1906  :  sono  comparsi  piccoli  granellini  biancftstri  di  cristalli  di  tirosina, 
Attaccati  sulle  pareti  del  vaso. 

20  gennaio  1906  :  i  cristalli  di  tirosina  sono  aumentati.  Tenue  precipitato  di 
plasteina. 

2^*  IO  cm'  estratto  pancreatico  -+-  5  cm'  estratto  di  mucosa  duodenale  -♦-  una 
goccia  di  soluzione  5  ®/q  NajC03  -+-  3  fiocchi  di  fibrina  =  dopo  24  ore,  tutta  la  fibrina 
è  digerita. 

15  dicembre  1905:  abbondante  precipitato  fioccoso  di  plasteina. 

20  dicembre  1905  :  il  precipitato  diminuisce. 

23  dicembre  1905:  idem. 

3*  5  cm'  estratto  pancreatico  -4-  5  cm'  estratto  duodenale  -♦-  5  cm^  soluzione 
30  %  peptone  Witte  =1  forte  opacamento,  subito. 

20  dicembre  1905  :  abbondante  precipitato  di  plasteina,  con  numerosi  granellini 
di  cristalli  di  tirosina  per  tutto  il  liquido  (confronta  con  B^  e  con  C,). 

20  gennaio  1906:  ì  cristalli  di  tirosina  sono  aumentati. 

4**  IO  cm'  estratto  pancreatico  -+-  una  goccia  soluzione  5  ^/q  NajC03  -f  3  fioc- 
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chi  di  fibrìnA  =  dopo  24  ore  la  fibrina  si  ritrova  intatta  ;  essa  vien  digerita  non  prima 
di  quattro  giorni  dal  ftiomento  in  cui  fu  fatta  la  miscela. 

5®  IO  cm^  estratto  pancreatico  -+-  g  i  d*olio  d'oliva  neutro.  Il  grasso  neutro  è 
stato  scisso  in  parte. 

ó'^  10  cm^  estratto  pancreatico  -+-  i  cm^  bile  dello  stesso  animale  -+-  i  g  grasso 
neutro.  Il  grasso  neutro  è  ^tato  scisso  (forse  in  maggior  quantità  che  nel  caso  precedente. 

C)  Bstrattc  acquoso  di  mucosa  dell'  intestino  tenue,  -  l**  5  cm'  solusione  ^o  ^/q 
peptooe  WiTTE  -4*  5  cm'  estratto  intestinale  =:  lievissimo  intorbidamento. 

20  gennaio  igoó  :  nessun  precipitato. 

2®  5  cm'  soluzione  30  %  peptone  Witte  -\-  5  cm'  estratto  intestinale  =  niente 
precipitato. 

20  gennaio  jgo6  :  nemmeno  traccia  di  cristalli  di  tirosina. 

D)  Eif ratto  acquoso  di  mucosa  del  duodeno.  -  i®  5  cm>  soluzione  30  ^/^  peptone 
Witte  -h  5  cm'  estratto  duodenale  =  al  punto  di  contatto  dei  due  liquidi  si  forma 
un  anello  di  opacamento,  che  sparisce  rimescolando  ;  resta  un  lieve  opacamento  di  tutto 
il  miscuglio. 

20  gennaio  igo6  :  nessuna  traccia  di  cristalli  di  tirosina. 

E)  Estratto  acquoso  di  mucosa  gastrica,  -  1**  5  cm'  estratto  gastrico  -4-  5  cm* 
soluzione  30  «/o  peptone  WiTt«  =  lieve  opaoistnento. 

20  dicembre  igos  :  Topacamento  del  liquido  aumenta,  ma  non  s*  è  separato  un  vero 
precipitato. 

23  dicembre  190$:  Topacamento  aumenta  ;  ora  il  liquido  è  torbido. 
29  dicembre  1905:  non  e*  è  precipitato. 
20  gennaio  1906:  idem. 

Conclusioni. 

Le  ricerche  furono  fatte  9opra  estratti  di  vari  organi  (mucosa  ga- 
strica, mucosa  dell'intestino  [dell'intestino  spirale,  nei  Selacii],  pan- 
creas, fegato),  e  sul  contenuto  gastrico  filtrato,  sia  stato  questo  puro 
o  mescolato  con  detriti  alimentari. 

Di  questi  liquidi  fu  indagata  l'azione  enzimatica  sópra  soluzioni 
di  salda  d'amido,  di  saccarosio,  sul  grasso  neutro,  sulla  fibrina,  sopra 
soluzione  concentrata  di  €  peptone  Witte  ». 

In  modo  speciale  fu  osservata  la  formazione  del  precipitato  di 
«  piastrina  »  (azione  plasteinogena),  e  dei  cristalli  di  tirosina  (azione 
peptolitica). 

Occasionalmente,  furono  fatte  determinazioni  di  viscosità  e  di  re- 
sistenza elettrica  nei  miscugli  digestivi  ;  ma  i  resultati  ottenuti  da  po- 
chissimi esperimenti  non  meritano  d'essere  presi  in  considerazione. 

Le  ricerche  furono  fatte  (eccetto  in  un  caso)  alla  temperatura  del- 
l'ambiente, la  quale  variò  dai  i3<>-i5o  C  nei  mesi  invernali,  ai  250-270  C 
nei  mesi  estivi.  Tali  variazioni  della  temperatura  non  furono  senza  in- 
fluenza sulla  velocità  delle  reazioni  studiate,  come  può  agevolmente 
comprendersi . 
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Gli  animali  adoperati  furono  :  Torpedo  ocellata.  Torpedo  marmoraia, 
Mylobatis,  Squatina  angelus,  Scy Ilium  stellare,  Mustehis  laevis^  Thalasso- 
chelys  caretta. 

Gli  estratti  acquosi  degli  organi  detti,  non  escluso  quello  di  mu- 
cosa gastrica,  sono  sempre  o  neutri  o  debolmente  alcalini  (alle  carte 
di  tornasole),  anche  se  fatti  con  acqua  distillata.  Filtrati,  dopo  24  o 
48  ore,  essendo  rimasti  sempre  in  un'atmosfera  satura  di  cloroformio 
o  di  toluolo,  appariscono  più  o  meno  opalescenti  e  viscosi,  e  conten- 
gono sostanze  proteiche  coagulabili  dal  calore  (non  ostante  la  reazione 
alcalina)  e  precipitabili  dall'acido  acetico,  specie  in  presenza  di  cloruro 
sodico.  Questo  precipitato  è  insolubile,  almeno  in  parte,  in  eccesso  di 
acido  acetico,  facilmente  solubile  per  aggiunta  di  alcali. 

Il  contenuto  gastrico  filtrato,  fu  trovato  sempre  limpidissimo,  di 
color  giallo-citrino,  talora  filante,  in  tutti  gli  animali  esaminati  acidis- 
simo, fosse  puro  (e  scarso)  o  misto  con  detriti  alimentari  (e  più  ab- 
bondante). Mai  mi  occorse  di  trovare  un  liquido  gastrico  neutro  o  leg- 
germente alcalino. 

Il  contenuto  gastrico  filtrato,  o  il  succo  gastrico  raccolto  dallo  sto- 
maco di  animali  digiuni  : 

digerisce  in  poco  tempo  la  fibrina  {Torpedo,  Scyllium,  Mustelus, 
Thalassochelys)  ; 

coagula  il  latte  (più  rapidamente  nel  Musteltis); 

scinde  i  grassi  neutri  (più  evidentemente  nella  Thalassockefys); 

determina  abbondante  precipitato  plasteinico,  quando  è  mesco- 
lato, a  volumi  eguali,  con  soluzione  30  %  di  «  peptone  Witte  »  {Tor- 
pedo, Scyllium,    Thalassochelys), 

\J estratto  acquoso  di  mtuosa  gastrica,  neutro  o  leggermente  alcalino  : 

coagula  il  latte,  mai  prima  di  5  ore  {Scyllium); 

mescolato  con  soluzione  di  «  peptone  Witte  »  o  non  dà  pre- 
cipitato plasteinico,  o  lo  dà  dopo  moltissimo  tempo  e  scarsissimo,  o  dà 
solo  intorbidamento  {Scyllium). 

Acidificato  con  acido  cloridrico  (circa  4  %o): 

digerisce  rapidamente  la  fibrina  {Scyllium)  \ 

coagula  il  latte  molto  più  rapidamente  dell'estratto  neutro 
{Scyllium)  ; 

digerisce,  ma  poco,  anche  l'albume  d'ovo  cotto  {Mustelus)  : 

dà  scarso  precipitato  plasteinico. 
Uestratto  epatico  di   Torpedo  marmorata  è  un  liquido  bruno,  lim- 
pido, di  reazione  debolmente  alcalina  alle  carte  di  tornasole,  coagula 
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al  calore,  dà  un  abbondante  precipitato  se  è  trattato  con  acido  ace- 
tico, contiene  ferro.  Mescolato,  a  volumi  eguali,  con  soluzione  30  7^  <^ì 
«  peptone  Witte  »,  non  dà  un  vero  precipitato  plasteinico,  ma  un  sem- 
plice intorbidamento.  Idrolizza  la  monobutirrìna  (Merck),  ma  pare  che 
non  contenga  amilasi. 

\J estratto  pancreatico  (solo  o  mescolato  con  un  poco  d' estratto 
intestinale)  : 

digerisce  la  fibrina,  più  rapidamente  se  è  mescolato  con  estratto 
intestinale  {Torpedo,  Scyllium.    Tkalassochelys) \ 

digerisce  la  salda  d'amido  {^Mv^telus)\ 

non  mi  riesci  di  dimostrarvi  la  presenza  di  lipasi  nel  Mustelus  ; 
ma  la  ricerca  parve  positiva  nell'estratto  pancreatico  di  Tkalassoche- 
lys, solo  o  mescolato  con  un  poco  di  bile  dello  stesso  animale; 

dà  abbondante  precipitato  plasteinico  (in  tutti  gli  animali); 

determina  formazione  di  grande  quantità  di  tirosina  (in  tutti  gli 
animali). 

\J estratto  della  mucosa  intestinale: 

digerisce  la  fibrina  in  poco  tempo  {Mylobatis,    Torpedo)  \ 

inverte  il  saccarosio  {Myloòatis)\ 

dà  abbondante  precipitato  plasteinico  {Myloòatis,  Scyllium,  Tor- 
pedo, Squatina  angelus)  ; 

non  coagula  il  latte  ; 

determina  formazione  di  grande  quantità  di  tirosina  (in  tutti  gli 
animali,  eccetto   Thalcusochelys). 

Vogliamo  ora  prendere  in  particolare  considerazione  i  due  fenomeni 
meglio  studiati  :  la  formazione  della  plasteina  e  della  tirosina,  special- 
mente sotto  l'azione  dell'estratto  pancreatico  e  dell'estratto  intestinale. 

Per  quanto  riguarda  la  formazione  della  plasteina,  è  evidente  la 
influenza  che  esercita  la  quantità  di  estratto  mescolato  con  uno  stesso 
volume  di  soluzione  di  «  peptone  Witte  »  ;  una  reazione  troppo  alca- 
lina del  miscuglio  (per  aggiunta  di  carbonato  sodico)  e  la  presenza  di 
cloruro  sodico  in  eccesso  par  che  ne  ritardino  e  diminuiscano  la  forma- 
zione. Lasciata  per  molto  tempo  (più  di  un  anno)  nello  stesso  liquido, 
in  cui  s'  è  formata,  pare  che  venga  man  mano  digerita  ;  certo  è  che 
il  volume  del  precipitato  man  mano  diminuisce,  e  in  certi  casi  si  ri- 
duce a  una  piccola  parte  del  volume  primitivo. 

Per  quanto  riguarda  la  tirosina,  notevole  è  il  fatto  che,  in  due 
casi,  essa  apparve,  dopo  alcuni  mesi,  anche  in  miscugli  di  estratto  ga- 
strico con  «  peptone  Witte  ».  In  pochi  giorni  essa  comparisce,  invece, 
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nei  miscugli  fatti  con  estratto  pancreatico  e  con  estratto  intestinale; 
ma  quasi  sempre»  prima  nei  miscùgli  di  «  peptone  Witte  »  con  estratto 
pancreatico  che  in  quelli  fatti  con  estratto  intestinale. 

Non  è  rarissimo  il  caso  che  i  primi  granelli  di  cristalli  di  ti- 
rosina,  nei  miscugli  fatti  con  estratto  pancreatico,  appariscano  prima 
del  precipitato  plasteinico.  Nei  miscugli  fatti  con  estratto  intestinale, 
invece,  il  precipitato  plasteinico  precede  sempre  la  comparsa  di  cri- 
stalli di  tirosina.  Se  all'estratto  intestinale  si  aggiunge  un  poco  di 
estratto  pancreatico,  la  comparsa  dei  cristalli  di  tirosina  avviene  ge- 
neralmente prima  che  nell'estratto  intestinale  quando  agisce  da  solo 
sul  «  peptone  Witte  ». 

Il  precipitato  plasteinico  ha,  come  negli  esperimenti  fatti  sui  mam- 
miferi, aspètto  diverso,  secondo  che  si  forma  sotto  l'azione  dell'estratto 
pancreatico  o  dell'estratto  intestinale.  Nel  priitio  caso  è  compatto,  so- 
miglia molto  a  un  coagulo  sanguigno,  e  col  tempo  si  coarta.  Nel  se- 
condo caso,  è  disgregato,  più  voluminoso,  non  si  coarta  né  si  distacca 
mai  dalle  pareti  del  vaso. 

Abbiamo  potuto  conservare  alcune  serie  di  hiiscugli  (di  estratto 
pancreatico  o  intestinale  con  soluzione  di  ♦  peptone  Witte  »),  in  al- 
cuni casi  per  molti  mesi,  in  altri  pei*  più  d'Un  anno,  senza  che  nei 
liquidi  apparissero  mai  segni  di  putrefazione  (*).  Tale  resultato  ab- 
biamo potuto  ottenere,  facendo  le  estrazioni  degli  organi  con  acqua 
satura  di  cloroformio  o  di  toluolo,  e  tenendo  i  miscugli  sempre  coperti 
d'uno  strato  di  toluolo  dello  spessore  mai  rtiinore  di  i  cm  e  in  tubi 
chiusi  con  tappi  smerigliati.  In  tali  condizioni,  abbiamo  potuto  seguire 
di  mese  in  mese  l'aumento  progressivo  del  numero  e  del  volume  dei 
grani  biancastri  di  cristalli  di  tirosina,  disseminati  nel  liquido  sopra- 
stante al  precipitato,  o  sulla  superficie  di  questo;  e  la  progressiva  ri- 
duzione del  primitivo  precipitato  plasteinico  ;  e  abbiamo  potuto  consta- 
tare che  in  certi  miscugli,  nei  quali  dopo  alcuni  mesi  non  si  sperava 
che  apparissero  più  i  cristalli  di  tirosina,  finalmente  dopo  un  tempo 
anche  maggiore,  questi  cristalli  apparvero.  Ma  non  possiamo  dire  a 
che  cosa  fosse  dovuto  il  ritardo,  talora  veramente  enorme.  Sebbene  si 
tfJittasse  di  esperimenti  fatti  soiw*a  estt-atti  d'organi  di  animali  pecilo- 
termi,  non  si  può  esclùdere  in  modo  assoluto  che,  almeno  in  alcuni 
casi,  quando  per  es.  le  mescolante  ei^no  hxtt  nei  inesi  invernali,  il 
ritardo  dipendesse  dalla  bassa  temperatura  dell'ambiente,  e  l'accelerarsi 
delle  reazioni  nella  primavera  e  nell'  estate,  dall'  aumentare  della  tem- 

(*)  Campioni  di  tali  liquidi  furono  presentati  al  Congretto  inCVmasionale  dei  Fitiologi  in  Heidel- 
berg (agotto  X907). 
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peratura.  Un'altra  causa  del  ritardo  dev' essere  stata  la  natura  del  li- 
quido con  cui  f;?icevo  Testrazione  dell'  organo.  Ciò  mi  resulta  da  espe- 
rimenti che  sto  facendo  ora  e  dei  quali  presto  pubblicherò  i  resultati. 
In  confronto  coi  resultati  delle  ricerche  fatte  sui  mammiferi,  questi 
dimostrano  che  negli  animali  marini  pecilotermi,  tutte  le  reazioni  en- 
zimatiche, e  anche  quella,  di  qualsiasi  natura  essa  sia,  che  dà  luogo 
alla  precipitazione   della   plasteina,  si  svolgono  molto  più  lentamente. 

Finalmente,  non  possiamo  tralasciar  di  dire  che  le  presenti  ricerche 
sugli  animali  marini  confermano  quanto  sopra  dicemmo,  a  proposito 
dell'anione  peptolitica  degli  estratti  di  pancreas  e  di  niiucosa  intestinale. 
Da  queste  ricerche  resulta  concordemente  che  la  peptolisi,  a  giudicale 
dalla  rapidità  di  formazione  d^lla  tirosina  e  dalla  quantità  in  cui  questa 
si  forma,  è  maggiore  sotto  Tazione  degli  estratti  pancreatici  che  sotto 
quella  degli  estratti  intestinali,  e  che  quindi  essa  è  piuttosito  da  attrir 
buirsi  a  un  fermento  pancreatico  che  a  uno  d'origine  intestinale. 

Si  noti  che,  nei  Selacii,  si  può  raccogliere  tutta  la  mucosa  del 
corto  intestino  spirale,  e  ottenere  cosi  nell'estratto  tutto  il  fermento 
peptolitico  intestinale  in  una  soluzione  rel^itivamente  concentrata.  Del 
resto  relativamente  concentrati  feci  sempre  anche  i  miei  estratti  di 
mucosa  intestinale  di  mammiferi,  appunto  per  ipettermi  al  riparo  dal-r 
l'obiezione  che  questi  estratti  fossero  meno  attivi  perchè  in  essi  il  fer- 
mento peptolitico  si  trovava  a  un  grado  troppo  grande  di   diluzione. 

Con  ciò  non  crediamo  di  potere  infirmare  l'opinione  di  coloro  che 
ammettono  l'esistenza  d'un  fermento  intestinale  diverso  dalla  tripsina» 
detto  «  erepsina  »  dal  Cohnheim  ;  vogliamo  solamente  dire  che,  se  esso 
esiste,  non  gli  si  può  attribuire,  come  carattere  speci&co,  la  capacità  di 
idrolizzare,  più  della  tripsina,  i  proteosi. 

Le  due  differenze  fondamentali  ammesse  dal  Cqhnheim  fra  tripsina 
ed  erepsina  sono,  come  è  noto,  queste:  che  l'erep^ipa  non  idrolizza 
le  proteine,  e  che  la  tripsina  non  idrolizza  1'  antigruppo.  Intanto,  l' erep- 
sina scinde  la  caseina,  che  pur  è  una  fosfoproteina  genuina,  e  la  fibrina, 
sebbene  lentamente  ;  e  d'altro  canto  la  tripsina  scinde  anche  alcuni  dei 
polipeptidi  di  Fischer,  mentre  si  sa  ancora  che  gli  estratti  pancreatici 
fanno  scomparire  la  reazione  del  biureto  in  una  soluzione  non  ecces- 
sivamente concentrata  di  peptone  Witte.  Ma  per  spiegare  questo  fatto 
si  ammette  da  poco  tempo  l'esistenza  d' un' erepsina  pancreatica. 

Come  si  vede,  il  problema  dei  fermenti  proteolitici  del  tubo  ga- 
stro-enterico è  molto  complesso  ;  né  può  dirsi  che  esso  sia  per  ora  del 
tutto  risoluto. 
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La  tendenza  prevalente  negli  Autori  è  quella  ad  ammettere  che 
i  tre  fermenti  proteolitici  dello  stomaco,  del  pancreas  e  dell' intestino  : 
la  pepsina,  la  tripsina  e  Terepsina,  formano  una  serie  di  fermenti 
agenti  tutti  sulle  proteine,  ma  con  la  differenza  che  il  primo  di  essi 
sarebbe  di  preferenza  proteolitico,  il  secondo  di  preferenza  peptolitico, 
e  il  terzo  solo  sarebbe  capace  di  attaccare  i  prodotti  più  resistenti 
della  scissione  proteolitica.  E  l'ordine  in  cui  i  tre  fermenti  si  versano 
sul  contenuto  del  tubo  gastro-enterico  risponderebbe  allo  stato  in  cui 
giungono  le  sostanze  proteiche  nello  stomaco,  e  nei  successivi  tratti 
deir  intestino  :  nello  stomaco  trovansi  acidoproteine  e  su  queste  agisce 
la  pepsina  ;  nel  duodeno  giungono  i  proteosi  del  chimo  gastrico,  e  su 
essi  si  versa  il  succo  pancreatico  ;  dall'azione  di  questo  nascono  amino- 
acidi, ma  anche  un  corpo,  o  un  gruppo  di  corpi,  ancora  biuretìci,  che 
resistono  alla  tripsina  ;  or  ecco  che  un  terzo  fermento  è  fabbricato 
dall'epitelio  intestinale,  si  mescola  coi  prodotti  di  scissione  operata 
dalla  tripsina,  e  porta  a  termine  il  processo  dell'idrolisi  dei  proteici 
attaccando  anche  quei  corpi  che  alla  tripsina  avevano  resistito. 

I  miei  esperimenti  però  non  sono  tali  da  permettermi  di  formulare 
alcun  giudizio  circa  l'esistenza  e  l'attività  specifica  di  questo  terzo  fer- 
mento. Ciò  che  io  posso  con  sicurezza  affermare  è  che,  se  esso  deriva 
(esclusivamente  o  principalmente)  dall'epitelio  intestinale,  sua  proprietà 
specifica  non  può  esser  considerata  quella  di  idrolizzare  i  proteosi  (di 
formare  tirosina  e  altri  aminoacidi  dai  proteosi  contenuti  in  una  solu- 
zione concentrata  di  «  peptone  Witte  »),  perchè  questa  proprietà  re- 
sulta dalle  mie  ricerche  essere  costantemente  più  sviluppata  negli 
estratti  di  pancreas  che  negli  estratti  di  mucosa  intestinale.  Anzi  in 
questi  sembra  attenuarsi  in  tutti  i  casi,  nei  quali  si  ha  ragione  dì 
supporre  che  il  contenuto  in  tripsina  dell'estratto  intestinale  (tripsina 
sempre  d' origine  pancreatica)  è  minore  :  digiuno  protratto,  estirpa- 
zione del  pancreas  eseguita  da  molto  tempo,  ansa  di  Vella  di  vec- 
chia data,  ecc. 
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XX. 

SUGLI  SCAMBI  RESPIRATORII  DEL  CUORE  ISOLATO  DI  RANA 
IN  CONDIZIONI  NORMALI  E  PATOLOGICHE 

per  il  Dott  G.  Di  Cristina. 

{Dair hitiuio  di  Patologia  gtntraU  della  R,  Univeniià  di  Napoli^ 
diretto  dal  Prof,  Gino  Galeotti) 


Il  ricambio  respiratorio  neir  interno  dei  tessuti  si  compie  in  ma- 
niera cosi  complessa,  che  riesce  difficile  sottoporlo  ai  nostri  mezzi  d*  in- 
dagine. Si  conoscono  di  questo  intricato  processo  vitale  solamente  i  due 
estremi  e  cioè:  l'assorbimento  dell'ossigeno  e  la  eliminazione  della  CO,. 
La  determinazione  quantitativa  di  queste  ultime  fasi  del  processo  re- 
spiratorio è  stata  oggetto  di  numerosi  esperimenti,  sia  su  animali  interi, 
sia  su  i  singoli  organi  staccati  dal  corpo  e  mantenuti  in  condizioni 
adatte  di  temperatura  e  di  irrorazione,  ma  i  risultati  ottenuti  non  sono 
concordi. 

In  generale  si  può  dire  che  un  buon  numero  di  queste  ricerche 
sono  prese  a  sostegno  delle  dottrine  più  in  voga  della  respirazione 
interna  dei  tessuti,  come  quella  di  Hermann  e  quella  di  Verworn, 
le  esperienze  di  Bondy  (i),  di  Fròhlich  (2),  di  Baglioni  (3),  di  Thum- 
BERG  (4),  Vernon  (5),  ecc.  Altri  dati  sperimentali  non  si  accordano 
con  queste  ipotesi.  II  Winterstein  (6)  contrariamente  a  Verworn  e 
alla  sua  scuola,  fondandosi  su  una  lunga  serie  di  ricerche,  ammette 
che  lo  sviluppo  iniziale  dell'energia  sia  basato  su  processi  di  scis- 
sione, i  quali  sono  ben  diversi  da  quelli  di  ossidazione.  Ne  originano 
prodotti  intermediari,  che  rappresentano  le  scorie  tossiche  le  quali  si 
formano  durante  l' asfissia  e  la  stanchezza  :  esse  poi  vengono  ossidate 
secondariamente  dall'ossigeno  libero. 

I  processi  di  ossidazione  possono  seguire  immediatamente  al  pro- 
cesso di  scissione  iniziale,  ovvero  dopo  un  certo  intervallo,  o  possono 
mancare  completamente,  avendosi  cosi  la  respirazione  anaerobica  tem- 
poranea o  continua. 

Ricerche  metodiche  sui  tessuti  in  condizioni  sperimentali  diverse, 
possono  portare  un  utile  contributo  alla  questione  del  ricambio  respi- 

(x)  Bondy.  Untersncbungen  Ober  die  Sauerstoffspeichening  in  dcn  Nervenzentren.  Zeitsckr.  f. 
etllgr»  Phytiol,  ili,  1003. 

(a)  Fr5hlich.  Das  Sauerstoffbedurfnis  dcr  Nerven.  Zeitsckr,  /.  allg.  Physiol.^  190J. 

(3)  Baglioni.  Sali'  importanza  dell'ossigeno  nelle  funzioni  del  midollo  spinale.  R,  Accademia  dei 
JLencei^  Xiii,  1904. 

<4)  Thumbirg.  Das  Gazaastauch-einiger  nìederer  Thiere  in  seiner  Abhangigkeit  vom  SauerstofF 
paitialdrack.  Sckandin,  Arch*  xvii,  1905.  (Riportato  nel  CentralbL  f.  allg.  Physiol.^  X905). 

(5)  Vernon.  The  conditions  of  Tissus  respiration,  yourn,  of  Pkys,^  1905. 

(6)  WiNTBRSTKiN.  Ueber  dem  Mechanismas  der  Gewebatmung.  Zeitschr,  /,  allg.   Physiol,^  i907« 
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ratorio  nei  tessuti,  sia  dal  punto  di  vista  della  patologia,  sia  da  quello 
della  fisiologia. 

In  questa  prinia  parte  di  esperimenti  ho  studiato  il  ricambio  gas- 
soso del  cuore  di  rana  esculenta  sano  o  alterato. 

Già  ViLSSON  (i),  servendosi  dell' apparecchio  originario  di  Thumbero,  ha  fatto 
ricerche  sul  ricambio  gassoso  del  cuore  normale  di  rana,  cercando  di  stabilirne  T inten- 
sità e  il  modo  di  comportarsi  in  ambiente  privo  di  O,.  L'autore  per  avere  risultati  uni- 
formi mise  in  esperimento  molti  cuori  insieme,  però  nelle  due  serie  di  esperimenti  fatte 
ottiene  valori  non  concordi,  avendo  in  una  determinazione,  un  quoziente  respiratorio 
maggiore  dell\init&,  nell'altra  minore.  L'aulore  nondimeno  conclude  cke  il  cuore  isft- 
Uto  di  rana  assorbe  maggiore  quantità  di  ossigeno  rispetto  ali»  CO^  eliminata.  Gli 
esperimenti  con  il  cuore  in  ambiente  di  azoto,  gli  hanno  fatto  costatare  che  in  queste 
condizioni  è  capace  ancora  di  eliminare  CO^.  Lo  scambio  gassoso  del  cuore,  riporundo 
i  valori  ottenuti  all'unità  di  peso,  è,  secondo  Vilsson,  più  grande  di  quello  dì  un  mu- 
scolo messo  nelle  identiche  condizioni  di  esperimento. 

WiNTERSTEiN  (2)  ha  sperimentato  sul  cuore  di  mammifero,  isolato  ed  irrorato  cob 
liquido  di  RiNOER,  ossigenato  o  no,  ed  è  giunto  alla  conclusione  che  per  la  conserva- 
zione della  contrattilità  è  imiispensabile  la  presenza  di  ossigeno. 

Battelli  e  Stern  (3)  costatarono  che  il  cuore  di  mammifero,  allo  stesso  modo 
dei  muscoli  pallidi,  elimina  maggiore  quantità  di  anidride  carbonica  rispetto  all'ossi- 
geno assorbito.  Questo  modo  speciale  di  comportarsi  del  cuore  e  dei  muscoli  pallidi 
sarebbe  dovuto,  secondo  i  citati  autori,  alla  perdita  rapida  della  vitalità. 

Per  avere  una  nozione  più  completa  dei  fatti  del  metabolismo  re- 
spiratorio del  cuore  credo  utile  riportare  brevemente  i  risultati  di  altre 
ricerche  fatte  in  condizioni  sperimentali  diverse. 

Battelli  e  Stern  (4)  hanno  sperimentato  con  vari  organi  di  mammifero,  spappo- 
lati e  mantenuti  a  temperatura  costante  in  ambiente  d'ossigeno,  la  quesle  condisioDi 
sperimentali  hanno  studiato  l' influenza  della  temperatura,  di  alcuni  sali,  del  sangue,  dei 
vari  alcool,  di  alcuni  anestetici,  degli  estratti  muscolari,  sul  ricambio  gassoso  di  vari 
organi.  Secondo  queste  ricerche,  la  temperatura  molto  alta  ostacola  nell'organo  l'assor- 
bimento di  ossigeno,  mentre  le  temperature  basse  non  hanno  alcuna  influenza.  È  ne- 
cessario un  certo  grado  di  alcalinità  nei  tessuti  perchè  si  svolgano  gli  scambi  gassosi 
con  regolarità,  mentre  pare  che  non  eserciti  grande  influenza  lo  stato  di.  cooceatrasiooe 
molecolare  delle  soluzioni  di  NaCl.  Altri  sali  neutri  invece,  in  soluzioni  ipertoniche,  osta- 
colano la  respirazione  dei  tessuti.  Il  sangue  eterogeneo  mescolato  agli  organi  in  esperi- 
mento, ha  azione  aumentatrice.  L'alcool  e  l'acetone  agiscono  deprìmendo  il  ricambio 
respiratorio,  solamente  se  impiegati  a  dosi  elevate.  Gli  anestetici,  l'acido  cianidrico, 
hanno  azione  inibitrice  potente,  quest'ultimo  però  non  agisce  ugualmente  su  tutti  i 
tessuti,  e  pare  che  la  sua  influenza  si  spieghi  più  intensamente  sui  muscoli  e  sui  oer- 

(x>  Viuson.  Quantitative  Bestunmung eo  det  Gasaostaucbet  des  herantprSparierten  Frotchbenens. 
Centralbh  /,  PkysioLy  1906. 

(9)  WixTBasTsiN*  Ueber  Sanerstoffatmnng  des  isoIiertAQ  Siiagetierbenens.  Ztùickri/i.  /  allg, 
Physiol.,  IV, 

(3)  Battelli  e  Stssn.  yourn,  de  Phaiol,  et  Phy^l^  1907. 

(4)  Battpi^li  e  Stikn.  Ldc.  cit. 
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vello.  L'acido  arsenioso  e  l'acido  arsenico  non  agiscono  in  maniera  analoga,  inquanto- 
chè  i  composti  arsenici  non  hanno  influenza  alcana  sul  ricambio,  o  di  lievissimo  grado, 
mentre  quelli  arseniosi  sono  attivissimi.  Riguardo  poi  all'azione  che  gli  estratti  musco- 
lari possono  spiegare  sul  ricambio  degli  organi,  questi  autori  cominciarono  collo  stabi- 
lire che  i  muscoli,  spappolati  e  trattati  con  acqua,  forniscono  un  estratto  ed  un  residuo 
che  isolatamente  non  dinno  luogo  a  scambi  gassosi,  mentre  riuniti  provocano  unMn- 
tenso  assorbimento  di  O^  con  corrispondente  eliminazione  di  CO^.  L'estratto  poi,  me- 
scolato alla  poltiglia  di  un  muscolo  messo  in  esperimento,  è  capace  di  accrescerne  il 
ricambio  respiratorio,  anche  quando  si  sperimenta  su  materiale  che  presenta  uno  scam- 
bio gassoso  molto  affievolito. 

Analoghe  osservazioni  avevano  fatto  Borri  no,  Herlitzka,  Stoklasa.  Quest'ul- 
timo (i)  riusci  ad  ottenere  dal  succo  di  diversi  organi  (fegato,  pK)lmone,  milza)  una  sostanza 
precipitando  con  alcool  ed  etere  che  decompone  il  glicogeno.  Egli  crede  questa  sostanza 
un  enzima  e  le  attribuisce  la  respirazione  anaerobica  dei  tessuti. 

Prima  di  questo  autore,  BOTTAZZI  (2)  nel  nucleo-proteide,  Hkrlitzka  (3)  e  BoR- 
RINO  nel  nucleo-proteide  e  nel  nucleo-istone  di  vari  organi,  avevano  messo  in  evidenza 
proprietà  fermentative,  dimostrando  cosi  che  la  fermentazione  non  è  legata  semplicemente 
ai  prodotti  del  ricambio  cellulare,  ma  anche  a  corpi  che  prendono  parte  nella  costituzione 
chimica  del  protoplasma  e  del  nucleo.  (Plasmozime  di  Herlitzka).  La  Borrino  (4), 
prendendo  in  esame  il  metodo  seguito  da  Stoklasa  è  giunta  alla  conclusione,  che  le 
sostanze  precipitate  a  mezzo  dell'alcool  ed  etere  dai  succhi  dei  vari  organi,  hanno  carat- 
teri comuni  con  i  nuclei-istoni  e  con  i  nucleoproteidi.  Dalle  sue  ricerche  trae  le  seguenti 
conclusioni  :  Che  la  formazione  di  CO,  e  l'assorbimento  di  ossigeno  sono  indipendenti 
dall'organizzazione  delle  cellule  e  rappresentano  una  proprietà  biochimica  di  alcune  so- 
stanze che  costituiscono  il  protoplasma,  la  quale  persiste  anche  dopo  la  distruzione  del- 
l'organizzazione, ma  si  affievolisce  o  scompare  per  la  denaturazione  della  molecola  al- 
buminoidea.  L'autrice  ammette  una  respirazione  anaerobia  causata  dall'enzima,  una 
respirazione  aerobia  ugualmente  importante  quanto  la  prima  e  per  la  quale  si  assorbe 
ossigeno  e  si  forma  CO,  direttamente  nella  molecola  proteica. 

Le  ricerche  di  Vernon  (5)  tendono  a  sostenere  sempre  più  la  possibilità  che  il 
ricambio  respiratorio  non  sia  legato  in  modo  assolato  all'organizzazione  e  alla  vitalità 
dei  tessuti.  Egli  ha  potuto  osservare  che,  facendo  circolare  per  il  rene  fluoruro  di  sodio 
all'  I  ®/0,  il  ricambio  respiratorio  si  riduceva  di  molto,  ma  non  era  mai  abolito,  po- 
tendo l'organo  respirare  ancora  per  tre  giorni,  sebbene  con  minore  intensità  (Y3  della 
iniziale). 

Il  fegato  asciutto  e  ridotto  in  polvere  è  capace  ancora  di  decomporre  il  glicogeno, 
però  giustamente  osserva  Lussana  (6)  che  in  questi  casi  si  tratta  di  fermenti  i  quali 
resistono  anche  all'azione  del  fluoruro  di  sodio.  Secondo  Lussana  lo  scambio  gassoso 
del  fegato  è  dovuto  al  protoplasma  vìvente  e  coll'aggiunta  di  fluoruro  di  sodio  si 
spegne. 

\t)  Stoklasa.  Ceniralòl  /.  PhytioL^  X903. 

(a)  BoTTAZZi.  Ricerche  sui  nucleoproteidi.  Aiti  della  R,  Accadèmia  dei  Lincei^  1898. 
(j)  HutUTZKA.  Ricerche  suirazione  biochimica  di  alcuni  nucleoittoni  e  nucleoproteidi.  Lo  Spe- 
rimentale^ X902. 

(4)  Boaamo.  Ueber  die  biocbemiscbe  llilLtigkeit  der  Nucleoproteide  in  Bezag  aaf  den  respirato- 
ràchen  Chemismns.  Centralbl,  f.  Physiol,,  1903. 

(5)  Vkknon.  Loc.  cit. 

(6)  Lussana.  Sugli  scambi  gassoki  de)  fegato  e  sul  loro  valore  in  rapporto  alPamilolisi  epatica, 
Arck,  di  Fitiologia^  11,  445. 
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Di  Pietro  (i)  ha  osservato  che  il  fegato  in  avanzata  degenerazione  grassa  con- 
serva invariato  il  suo  ricambio  respiratorio.  Io  non  conosco  il  metodo  d' indagine  se- 
guito da  questo  autore,  però  le  sue  ricerche  concordano  in  parte  con  osservaxioni  ana- 
loghe fatte  in  questo  Istituto  sui  muscoli  degenerati. 

Colle  ricerche  che  sto  per  esporre,  mi  proposi  di  studiare  meto- 
dicamente il  cuore  di  rana  esculenta  in  ciò  che  riguarda  il  suo  ricambio 
gassoso,  in  condizioni  sperimentali  diverse.  Ho  voluto  prima  controllare 
i  dati  sperimentali  che  si  hanno  al  riguardo  per  il  cuore  sano.  Ho 
studiato  quindi  V  influenza  che  esercita  sul  ricambio  respiratorio  un 
lavoro  eccessivo  del  cuore,  provocato  a  mezzo  di  eccitazioni  elet- 
triche. 

Analoghe  ricerche  feci  per  studiare  l'azione  dell'alcool»  di  alcuni 
cardocinetici  (solfato  di  sparteina,  digitalina). 

A  queste  osservazioni  ne  ho  fatto  seguire  altre  su  animali  cronica- 
mente intossicati  col  fosforo,  in  modo  da  avere  una  profonda  degene- 
razione grassa  dei  parenchimi.  Ho  fatto  in  tutto  5  serie  di  esperimenti 
cosi  distribuiti  : 

IO  Ricambio  respiratorio  del    cuore    sano,  intero,  o   ridotto  in 
poltiglia. 

2«  Ricambio  respiratorio  del  cuore  sano  sottoposto   ad  eccita- 
zioni multiple,'  o  a  stimoli  tetanizzanti. 

30  Ricambio  respiratorio  del  cuore  avvelenato  con   alcool,  con 
sparteina,  o  con  digitalina. 

40  Ricambio  respiratorio  del  cuore  in  degenerazione  grassa. 

50  Ricambio  respiratorio  del  cuore  in  degenerazione  grassa  sot- 
toposto ad  eccitazioni  multiple  od  a  stimoli  tetanizzanti. 

Metodica.  —  In  queste  ricerche  usai  il  microrespirometro  di  Thumbero  (2)  roc»- 
dificato  da  Winterstein  (3).  Questo  apparecchio,  sebbene  non  dia  risultati  tali  da 
permettere  di  esprimere  in  unità  assolute  i  valori  dell'  Oj  e  della  CO^,  è  dotato  di  sen- 
sibilità sufficiente  per  poter  studiare  i  fenomeni  del  ricambio  hnche  in  organi  molto 
piccoli. 

Toglievo  il  cuore  dell'animale  subito  dopo  la  morte,  lo  lavavo  rapidamente  in  so- 
luzione di  NaCl  al  0,8  ^/^,  ovvero  lo  liberavo  meccanicamente  dal  sangue  rimasto  nei 
cavi  atrial i  e  dopo  averlo  così  preparato  lo  sospendevo  ad  uno  degli  uncinetti  di  pla- 
tino che  si  trovano  in  ciascuna  celletta  dell'apparecchio.  Nel  fondo  della  celleita  ado- 
perata si  mettevano  alcune  gocce  di  KOH  al  4  ^/^  per  assorbire  la  CO*,  che  mano 
mano  era  eliminato  dall'organo  in  esperimento. 

Si  faceva  passare  quindi,  per  le  due  cellette  laterali,  una  corrente  di  0.  lavalo 
attraverso  soluzione  di  potassa,  e,  trascorso  un  breve  intervallo  (3  minuti  circa),   finché 

(x)  Atti  del  Confpresso  di  medicina  interna.  Palermo^  >907. 

(2)  Titi'MBRRG.  Ein  Mikrorcspirometer.  Skandtn.  Arch,  xvii. 

(3)  WlXTERSlKIN.    LOC.  CÌt 
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^i  fosse  stabilita  uguaglianza  di  temperatura  nei  due  lati,  dopo  avere  messo  T  indice 
al  zero  della  graduazione,  si  giravano  i  rubinetti  in  modo  che  i  due  lati  dell'apparecchio 
fossero  separati  solamente  dalla  goccia  di  petrolio  usata  come  indice.  In  queste  condi- 
zioni di  esj^erimento  la  goccia  di  petrolio  si  spostava  sempre  verso  la  celletta  dove  era 
sospeso  l'organo,  subendo  la  tensione  del  gas  di  questo  ambiente  una  continua  dimi- 
nuzione sia  per  l'ossigeno  che  veniva  assorbito  dall'organo,  sia  perchè  la  COj  eliminata 
•dai  tessuti  era  fissata  dalla  potassa. 

Dopo  avere  calibrato  il  capillare  lo  spostamento  della  goccia  mi  indicava  il  nu- 
mero di  mm*  di  cui,  per  l'attività  respiratoria  dell'organo,  era  diminuito  il  volume  del 
-gas  nella  celletta  in  cui  l'organo  si  trovava.  Questo  volume  va  moltiplicato  per  2,  se  si 
vuol  riportare  la  variazione  del  volume  suddetto  (come  infatti  è  necessario),  alla  pres- 
sione barometrica  dell'ambiente  (ved.  Wintekstein). 

Dalla  calibrazione  del  capillare  dell'apparecchio  da  me  usato  risultò  che  ogni  di- 
visione corrisponde  a  mm'  2,9.  Chiamo  intensità  respiratoria  dell'organo  la  variazione 
subita,  nell'unità  di  tempo,  dal  volume  di  gas  contenuto  nella  celletta  ove  si  trova  l'or- 
gano e  la  soluzione  di  KOH. 

Oltre  l'intensità  respiratoria  ho  creduto  opportuno  di  fare  ricerche  sul  quoziente 
respiratorio  del  cuore  in  diverse  condizioni. 

Mediante  l'apparecchio  di  Thxtmberg  se  non  si  può  determinare  la  grandezza  del 
<{aoziente  respiratorio,  si  può  tuttavia  stabilire  se  questo  è  uguale  all'unità,  o  maggiore 
o  minore  di  i.  A  tal  fine  basta  mettere  l'organo  in  una  delle  cellette  dell'apparecchio 
ripiene  di  aria  e  senza  potassa,  e  vedere  se  la  goccia  di  petrolio  si  sposta  verso  la 
celletta  contenente  l'organo  o  verso  l'altra.  Nel  primo  caso  v'è  una  diminuzione  del 
volume  del  gas  in  cui  il  cuore  si  trova,  il  che  significa  che  l'O*  assorbito  dal  tessuto 
è  maggiore  della  CO,  emessa,  cioè  che  il  quoziente  respiratorio  è  minore  di  i.  Se  la 
goccia  di  petrolio  si  sposta  verso  la  celletta  vuota,  ciò  significa  che  la  quantità  di  CO« 
emessa  è  maggiore  dell' Oj  assorbito  e  che  cioè,  il  quoziente  respiratorio  è  maggiore 
tli  I.  Se  la  goccia  di  petrolio  non  si  sposta,  ciò  significa  che  la  quantità  di  CO,  emessa 
<:  uguale  all'O,  assorbito  e  che  il  quoziente  respiratorio  è  uguale  a  i.  Ma  oltre  che 
HÌel  senso  in  cui  si  sposta  la  goccia  di  petrolio,  è  necessario  tener  conto  della  rapidità 
dei  suo  spostamento,  poiché  le  variazioni  del  volume  del  gas  in  cui  l'organo  si  trova, 
variazioni  che  indico  col  simbolo  Vr,  riportate  all'unità  di  tempo,  ci  indicano  con  una 
certa  approssimazione  la  grandezza  del  quoziente  respiratorio.  Se  infatti  in  un  c:<.so 
troviamo  che  Vr  è  più  grande  che  in  un  altro,  ciò  significa  che  nel  primo  caso  l'ec- 
cesso della  CO2  sulla  quantità  di  O,  assorbito  è  maggiore  che  nel  secondo  e  quindi 
che  il  quoziente  respiratorio  è  più  grande  nel  primo  caso  che  nel  secondo. 

Nelle  tabelle  che  seguono  ho  esposto  i  valori  di  Vr,  espressi  in  mm^  di  gas  ri- 
portato alla  pressione  barometrica  mediante  un  calcolo  identico  a  quello  eseguito  per 
la  determinazione  dell'  intensità  respiratoria.  Questi  valori  di  Vr  sono  preceduti  dal 
segno  -f-  o  —  a  seconda  che  lo  spostamento  della  goccia  di  petrolio  avveniva  verso 
la  celletta  vuota  o  verso  quella  contenente  l'organo.  Come  ho  già  detto  quando  Vr  è 
negativo,  il  quoziente  respiratorio  è  minore  di  i,  quando  è  positivo  il  quoziente  è  mag- 
giore di   I.   Se  Vr  è  zero  il  quoziente  è  uguale  ad   i. 

Tutte  le  determinazioni  furono  eseguite  tenendo  l'apparecchio  immerso  nell'acqua 
a  temperatura  dell'ambiente.  In  tutta  la  durata  delle  esperienze  non  si  ebbero  oscilla- 
zioni di  temperatura  superiori  a  3  gradi,  oscillazioni  che  non  possono  certamente  alte- 
rare i  dati  da  me  ottenuti.  Le  esperienze  furono  fatte  nei  mesi  di  febbraio,  marzo  e 
nel  principio  di  aprile. 
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La  lettura  delle  rariazionì  del  capillare  si  faceva  ogni  mezz'ora  od  ogni  ora  se- 
condo i  casi. 

Per  studiare  l'azione  dell'alcool  della  digitalina  e  della  sparteina  immergevo  prima 
il  cuore  in  soluzione  fisiologica  contenente  quantità  determinate  di  queste  sostanze,  e 
poi  lo  trasportavo  nell'apparecchio  di  Thumberg. 

Per  studiare  il  ricambio  respiratorio  nel  cuore  degenerato,  sottoponevo  le  rane  ad 
avvelenamento  cronico  con  fosforo.  Istillavo  nei  sacchi  linfatici  dorsali  102  gocce  di 
olio  fosforato  all'i  o/^.  Aspettavo  da  io  a  20  giorni  per  vedere  comparire  i  segni  del- 
l'avvenuta degenerazione  (paralisi  flaccida  dell'animale). 

In  tutti  i  casi  studiati  il  cuore  fu  conservato  per  controllare,  col  l'esame  micro- 
scopico, l'estensione  della  degenerazione  grassa. 

Nelle  tabelle  che  seguono  ho  messo  in  evidenza  tre  serie  di  valori  e  cioè,  un 
valore  medio  complessivo,  risultante  dalla  media  di  tutte  le  cifre  ottenute,  un  valore 
medio  superiore,  che  è  la  media  delle  cifre  più  alte,  e  un  valore  medio  inferiore,  come 
media  delle  cifre  più  basse. 

Tabella  I.  Determinationi  deW  intensità  respiratoria,  —  Ricerche  preliminari 
sull'intensità  del  ricambio  respiratorio  del  cuore  normale  isolato  di  rana  esculenta. 

Intensità  degli  tcambi  respiratori  in  2  ore  di  esperimento. 
Valori  riportati  all'unità  di  peso  (z  g) 

I*  Rana  mm*  76,6  8*  Rana  mm»  63,1 

2*  »          .      »  54.8  9»      »  »  58,7 

t  »  »  63.3  IO*  ^  »  61,7 

4*  »  »  54i3  II*  »  .  64,3 

5*  »  •  33»9  12*  »  »  49,8 

6*  .  »  38,9  13*  »  »  68,2 

7*  »  ^  42,4  14*  »  »  70,1 

Valore  medio  complessivo mm*     56,1 

Valore  medio  superiore >       66,7 

Valore  medio  inferiore »        45,6 


Tabella  II.  —  Oscillazioni  dell'intensità  del  ricambio  respiratorio  del  cuore  nor- 
male di  rana  esculenta  in  due  tempi  di  esperimento. 

Intensità  degli  scambi  respiratori.  Valori  riportati  all'unità  di  peso 


durante  la  i'^  ora 

durante  la  ^^  ora 

d' esperimento 

d' euperiraento 

15'^  Ri 

ina                 mm* 

31 

mm* 

31 

ló--*      > 

22,1 

16,6 

17* 

20 

M.2 

18»^       ) 

28,2 

15.7 

19*      « 

35.5 

«9.9 

20»       « 

35»4 

17.7 

21*        1 

26.3 

i6,q 

22*       y 

23.2 

16 

2t        ^ 

25 

19.8 
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Valore  medio  complessivo mm*  27,8 

Valore  medio  inferiore »      23,2 

,  Valore  medio  superiore »      32,5 


/  Valore  medio  complessivo mm^  24 

2*  ora  I  Valore  medio  inferiore »      17,1 

\  Valore  medio  superiore »      31 


Tabella  III.  —  Oscillazioni  dell'intensità  del   ricambio    respiratorio    del    cuore 
normale  di  rana  ridotto  in  poltiglia. 

IntensitA  degli  scambi  respiratori.  Valori  riportati  air  unità  di  poso 
dnraato  la  x^  ora  dorante  la  a*  ora 

d'esperimento  d'esperimento 


24»  Rana 

mm* 

20 

mm* 

<>,r 

25*       . 

13.6 

12 

26»         ^ 

20,1 

8.8 

27*    . 

13.9 

ni 

28»    . 

19.3 

ii»3 

29»    . 

19.5 

13 

30»    . 

•3 

5 

'  Valore  medio  complessivo mra*  16,6 

ora  j  Valore  medio  inferiore ^^  I3»S 

V  Valore  medio  superiore »  19,7 

i  Valore  medio  complessivo mm*  9,8 

ora  *  Valore  medio  inferiore »  6,8 

V  Valora  medio  superiore »  12,9 


Dai  dati  riportati  nelle  tabelle  I,  II  e  III  si  rileva  : 
Il  ricambio  gassoso  dei  cuore  isolato  è  molto  intenso. 
I  vart  cuori  presentano  differenze  individuali  piuttosto  accen- 
tuate. 

Nella  prima  ora  di  esperimento  V  intensità  del  ricambio  respira- 
torio è  più  grande  che  nella  seconda  ora,  poiché  per  la  prima  ora  vi 
è  un  valore  medio  che  oscilla  da  un  minimo  di  ipm'  23,2  ad  un  massimo 
di  mm'  32,5,  e  per  la  seconda  ora  un  valore  medio  che  oscilla  da  un 
minimo  di  mm*  17  ad  un  massimo  di  mm*  31. 

I  cuori  spappolati  presentalo  pn'  intensità  respiratoria  alquanto  più 
bassa  avendosi  per  la  prima  ora  di  esperimento  un  valore  medio  com- 
plessivo di  mm'  16,6  e  per  la  seconda  ora  quello  di  mm'  9,8,  di  fronte 
ai  rispettivi  valori  medii  complessivi  dei  cuori  interi,  di  mm'  27,8  per 
la  prima  ora  e  mm'  24  per  la  seconda  ora. 
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Tabella  IV.  —  Oscillazioni  del  ricambio  respiratorio  del  cuore  di  rana  escu- 
lenta sottoposto  ad  eccitazioni  multiple  od  a  stimoli  tetanizzanti. 

Intensità  degli  Valori 

scambi  respiratori  Idem                     Idem                  riportati 

nella  i*meu'ora  nella  2^                nella  3*             alla  x^  ora 

Valori  riportati  mezz'ora              mesz'ora                    di 

all'unità  di  peso  esperimento 

31^  Rana         mm»  19,4       mm*     9,2        mm»  13,4       mm'  26,6    Durante  l'esperimento 

il  cuore  ogni  15'  fu  sot- 
toposto ad  eccitazioni 
teunizzanti  della  du- 
rata di  io". 

32*       »  »     13,6  »      15,9  »      10,6  »     29,5    Ebbe  lo  stesso  tratti- 

mento. 

33**      »  »     13,2  »     21,2  »     12,1  »     344    Idem. 

34*      »  »     '5»5  »       7»9  *      —  »     23,4    II  cuore  fu  sottoposto 

ogni  io',  a  30  stimoli 
con  corrente  indotta. 

3S'*      »  »      I4»7  »     18,8  »     17.4  »     33»5    Idem. 

36*      »  »     17.3  »       8,7  »      —  »     34,2    Idem. 

37''      »  »     I4»9  »     >9»3  »     11,4  »     34i2    Mem. 

Valori  medi  nelle  eccitazioni  tetanizzanti  : 

/  Valore  medio  complessivo mm*  30 

I*  ora  \  Valore  medio   inferiore ^      26 

\  Valore  medio   superiore •      34 

Valori  medi  nelle  eccitazioni  multiple  : 

Valore  medio  camplessiyo mmi  28,6 

Valore  medio  inferiore »     23,4 

Valore  medio  superiore »      33,9 

Dalla  tabella  IV  si  rileva  : 

Nei  cuori  sottoposti  ad  eccitazioni  ritmiche  V  intensità  del  ricam- 
bio gassoso  è  alquanto  maggiore  che  nei  cuori  non  eccitati,  poiché  si  ha 
per  i  primi  un  valore  medio  complessivo  di  mm*  28,6  di  fronte  a  quello 
di  mm*  27,8  osservato  in  questi  ultimi.  Lo  stesso  aumento  dell'atti- 
vità respiratoria  si  constata  nei  cuori  sottoposti  a  stimoli  tetanizzanti  ; 
in  essi  si  è  avuto  infatti  un  valore  medio  complessivo  dell'attività 
respiratoria  di  mm»  30. 

Tabella  V.  —  Oscillazioni  del  ricambio  respiratorio  del  cuore  isolato  di  rana 
esculenta  intossicato  con  sparteina,  o  con  alcool. 

Intensità  degli  Valori 

scarabi  respiratoli  Idem  Idem  riportati 

nella  x^  mezz'ora  nella  2*  nella  3^  all'anità  di 

Valori  riportati  meu'ora  meu'ora  tempo 

ad  X  g  e  di  peso 

38*^  Rana  mm*  27,1         mm*     6,6     mm»     6,6      mm»  33,7    S'immerge   per  10'  il 

cuore  isolato  in  una 
soluzione  con  digita- 
lina all'  i-«/oo. 
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Intensità  degli 
scambi  respiratori 
nella  i»  mezs'ora 

Idem 
nella  s"" 

Idem 
nella  j» 

Valori 

riportati 

all'unità  di 

Valori 
ad 

riportati 

mecc 

*ora 

mezs 

'ora 

tempo 
e  di  peso 

39* 

Rana 

mm^ 

l'o 

mm*^ 

7,6 

mm^ 

7,6 

mm^ 

19,1 

Lo  stesso  trattamento. 

40* 

» 

» 

13.9 

» 

i3»9 

» 

9.2 

» 

27.8 

Si  prolunga  per  ao'  il 
tratUmento. 

41-^ 

» 

» 

20,9 

» 

9.6 

» 

9.6 

9 

3O0 

Si  usa  il  trattamento 
della  precedente. 

42^ 

» 

» 

9.6 

» 

6,6 

» 

4,8 

» 

]6,2 

S'immerge  per  15'  il 
cuore  isolato,  in  una 
soluzione  con  sparteina 
ali»  I  o/o. 

43" 

» 

» 

21,2 

» 

12,3 

» 

11,6 

» 

33.5 

Si  prolunga  per  20'  il 
trattamento. 

44* 

» 

» 

20,4 

» 

7.1 

» 

11,8 

» 

27.5 

Idem  per  15'. 

45* 

» 

» 

20,7 

» 

9i9 

)> 

9,9 

» 

30.6 

Idem  per  20'. 

46a 

» 

» 

I9Ó 

» 

i9»3 

» 

144 

» 

38,8 

S'immerge  per  20'  il 
cuore  isolato  in  solu- 
zione fisiologica  conte- 
nente gT.  2,50%  di 
alcool  a  960. 

47" 

»' 

» 

18.7 

» 

12 

» 

«54 

» 

30,7 

Si  prolunga  il  tratta- 
mento per  io'. 

48^^ 

» 

» 

»5 

» 

12,1 

» 

14,3 

» 

27,1 

Idem  per  20'. 

Cuori  intossicati  con  digitalina  (valori  medi)  : 

!'  Valore  medio  complessivo  .  .  mm'  27,7 
Valore  medio  inferiore  ...  »  23,4 
Valore  medio  superiore    ...        »      33,1 

Cuori   intossicati  con  sparteina  : 

i  Valore  medio  complessivo     .     .     mm'  26,9 

1  a  ora  d'esperimento  '  Valore  medio  inferiore     ...        »      21,8 

\  Valore  medio  superiore    ...        »      32,8 

Cuori  intossicati  con  alcool  : 

/  Valore  medio  complessivo     .     .     mm'  32,2 
1^  ora  d'esperimento  ]  Valore  medio  inferiore     ...        »      27 
\  Valore  medio  superiore    ...        »      34,7 

Dalla  tabella  V  risulta  : 

I  cuori  intossicati  con  digitalina  presentano  un'  intensità  del  loro 
ricambio  gassoso  poco  diverso  da  quello  del  cuore  sano.  Lo  stesso  vale 
per  i  cuori  trattati  con  sparteina. 

I  cuori  trattati  con  alcool  diluito  nella  proporzione  di  2,5  g  alcool 
a  96^>  in  100  cm'  di  soluzione  fisiologica,  lasciano  costatare  un  leggero 
aumento  della  intensità  respiratoria  poiché  risulta  per  essi  un  valore 
medio  complessivo  di  mm*  32,2. 
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Tabella  VI.  —  Oscillazioni  del  ricambio  respiratorio  del  cuore  isolato  di  rant 
esculenta  in  degenerazione  grassa. 

IntensitA  deg^li  scambi  respiratori.  Valori  riportati  all'uniti  di  peso 
nella  z^  ora  nella  2^  ora 

d'esperimento  d'esperimento 

,49*  Rana  mm'     3,4  mm'     o 

50*       »  »      12,4  »        5,8 

51»      »  »        7.7  *      13.8 

52^^      »  »      16,8  »      11,7     L'esame  microscopico  del  cuore 

fa  rilerare  degenerazione  grassi 
poco  estesa  e  poco  intensa. 

53*      »  »      II. 7  »       5.9 

54*      »  »       3.^  »       o 

55*      »  »       9.2  »       6,8 

56*      »  »       5.8  »       9.6 

57*      »  »      14,8  »       9,6 

58*      »  »      20,3  »      15,9     L'esame  microscopico  del  cuore 

fa  rilevare  degenerazione  grassa 
poco  estesa  e  poco  intensa. 

59*      »  »       3  »      IO 

60*      »  »       6,4  »        3.6 

/  Valore  medio  complessivo mm'  10,4 

X*  ora  I  Valore  medio  inferiore »  5,<> 

V  Valore  medio  superiore »  15,2 

;'  Valore  medio  complessivo mm*  7,8 

2*  ora  j  Valore  medio  inferiore »  3,7 

\  Valore  medio  superiore »  11,9 

Dalla  tabella  VI  si  rileva  : 

Gli  scambi  respiratori  del  cuore  degenerato  sono  notevolmente 
abbassati,  poiché  si  hanno  in  generale  valori  che  da  una  media  infe- 
riore di  mm*  5,6  vanno  a  quella  massima  di  mm*  15,2.  Nella  seconda 
ora  di  esperimento  gli  scambi  gassosi  sono  ancora  più  deboli  e  la  in- 
tensità respiratoria  da  una  media  inferiore  di  mm'  3,7  va  ad  un  mas- 
simo di  mm'  11,9. 

Sono  sempre  evidenti  le  differenze  individuali  tra  i  vari  cuori,  resi 
ancora  più  accentuati  dal  fatto  che  la  degenerazione  grassa  non  è  ugual- 
mente intensa  in  tutti  gli  animali. 

Tabella  VII.  —  Oscillazioni  del  ricambio  respiratorio  del  cuore  degenerato  di 
rana  esculenta  sottoposto  ad  eccitazioni  multiple,  od  a  stimoli  tetanizzantì. 

Intensità  degli  Valori 

scambi  respiratori  Idem                  Idem                    rifMrtati 

nella  i*  mezz'ora  nella  2»            nella  3*             airànità  di 

Valori  riportati  mezz'ora           mezz'ora                  tempo 

all'unità  di  peso  e  di  peso 

61*  Rana         mm*  11,5         mm»  13,7      mm*  9,4        mm*  25,2    Si  eccita  ogni  io' co» 

stintoli  tetanizzanti 
per  la  durata  di  io".  In 
tutto  6  stimolazioni. 
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Intensità  degli 
scambi  respiratori  Idem 

nella  x^  meas'ora        nella  t^ 

Valori  riportati         mezs'ora 
alPnnilà  di  peso 


62^  Rana         mm^     6,6 


63* 
65* 


66* 
67* 


2,6 
12,6 
'2.5 


5.4 


4.8 


2.6 
9.7 
9 


3»3 
6.3 


Valori 
Idem  riportati 

nella  3*  air«nit4  di 

ora  tempo 

e  di  peso 

7,6  mm^  11,4  Si  eccita  ogni  10'  con 
stimoli  tetanizzanti 
per  la  durata  di  io".  In 
tutto  5  stimolazioni. 

—  »        5,2    Idem  4  stimolazioni. 

—  »      22,3    Idem  5  stimolazioni. 
7  »      21,5    Si  praticano,  ogni  5', 

30  eccitazioni  ritmi- 
che. In  tutto  IO  serie 
di  eccitazioni. 

—  »        8,7    Idem  (6  serie  di  ecci- 
tazioni). 

—  »  16,3  Idem  (IO  serie  di  ecci- 
tazioni). 


Valori  medi  nelle  eccitazioni  ritmiche  : 


S 


Valore  medio  complessivo 


I  "^  ora  d'esperimento  !  Valore  medio  inferiore 
V  Valore  medio  superiore 


mm*  16 
»        8,2 
»      23.7 


Valori  medi  nelle  eccitazioni  tetanizzanti  : 


. 


Valore  medio  complessivo 


1^  ora  d'esperimento     Valore  medio  inferiore 
Valore  medio  superiore 


mm'  13,8 
»  8.7 
»      18,9 


Dalla  tabella  VII  si  rileva  : 

I  cuori  degenerati  sottoposti  per  un  certo  tempo  ad  eccitazioni 
ritmiche,  presentano,  rispetto  ai  cuori  degenerati  non  sottoposti  ad 
identico  trattamento,  un  ricambio  respiratorio  un  po'  più  elevato,  poi- 
ché nella  prima  ora  d' esperimento  si  ha  una  media  inferiore  di  mm'  8,3 
ed  una  superiore  di  mm*  23,7  rispetto  ai  valori  medi  di  mm'  5,6  e 
mm'  15,2  trovati  nei  cuori  semplicemente  degenerati. 

Identici  risultati  si  constatano  nei  cuori  degenerati  e  sottoposti  ad 
eccitazioni  tetanizzanti. 

Nell'ultima  mezz'ora  d'esperimento  tanto  i  cuori  degenerati  sot- 
toposti ad  eccitazioni  ritmiche,  quanto  quelli  trattati  con  eccitazioni 
tetanizzanti,  presentano  un  ricambio  respiratorio  molto  basso,  e  in  ta- 
luni cessa  perfino  ogni  attività  respiratoria. 
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Tabella  Vili.  Determìntuìoni  del  quotienU    respiratorio,    —    Oscillazioni  del 
Talore  di  Vr  nel  cuore  isolato  di  rana  esculenta. 


I*  meu'ora 

«*  meu'ora 

^ 

— »■ , 

^    ^^^-^ 

— - — -->* 

3 

«  > 

•1 

11 

B 

B   0 

.5  (f 

if 

il 

68* 

Rana 

0 

0 

iy^^ 

» 

+ 

6.5 

■>    I 

-f-  4.2 

->    [ 

70* 

» 

+ 

9.5 

>    1 

-*-  9Ó 

>    I 

71* 

» 

-i- 

10.3 

>    I 

-H  IO 

>    I 

ir^ 

» 

-H 

4.8 

;>    I 

H-   2.4 

>    I 

73* 

» 

-h 

13 

>    I 

-I-  4.3 

>    I 

74^ 

» 

-H 

'3.1 

^:-      I 

+  4.5 

->    1 

75" 

» 

-H 

»4.4 

■>      I 

+   4.5 

^   I 

76- 

» 

-h 

7.1 

>      I 

M-  7. 

>    I 

3*  mezz'ora 


S    o  > 

leg 


0-8 

o 

-!-  4.2 
+   4.1 

o 
o 
o 
-H  4.3 
+  2.5 


o 
>  1 
^    I 

I 

I 

I 

'^^    1 

^   1 


Tabella  IX.  —  Oscillazioni  del  valore  di  Vr  nel  cuore  di  rana  esculenta  ridotto 
in  5)oItìglia. 


"O 

0  > 

SL'l 

g  0  > 

S-l 

s 

»  > 

S'I 

"b  ^ 

s  1 

l 's  ^ 

°  B 

"s  ^ 

a    0 

•S  « 

a 

E    0 

0    B   g 

*N      b 

a 

8   S 

0  •- 

ti 

5 

i! 

la\ 

l| 

2 

■^1 

II 

77»  Rana 

-f- 

2,8 

■>•  I 

0 

0 

78»      . 

0 

0 

0 

7Q''      » 

4- 

2,3 

•^  1 

0 

0 

80*      » 

4- 

2.9 

>•  I 

4-  0.9 

->       1 

0 

8i»      » 

-f- 

4 

>  I 

0 

0 

82*      » 

0 

0 

0 

83»      » 

-f- 

2.8 

>.  I 

0 

0 

84*      . 

-»•- 

3.7 

>  I 

+  3 

^        I 

0 

85»      » 

-f- 

4.4 

^  I 

+  iJ 

■>       I 

0 

86»      » 

0 

0 

0 

Tabella  X.  —  Oscillazioni  del  valore  di  Vr  nel  cuore  isolato  di  rana  esculenta 
sottoposta  ad  eccitazioni  multiple  od  a  stimoli  tetantzzanti. 


x*^  mezz 

ora 

2*  mezz'ora 

3»  mezz'ora 
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S    e    Sd 
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si 
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-f-     3.8 

^    I 

-H    1.4 

■>•    I 

0 
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» 

-^-    3.3 
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>    1 

0 
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» 

-h     7.6 

>    I 

-H  7.1 
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-f-    2,2 
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» 

-f-  14 
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---    I 
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» 
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-H  5.1 

■^    1 

0 
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-+-   II. I 
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^   I 

0 

Q4'^ 

» 

-^   s.i 
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-^-  5." 
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Dalle  tabelle  Vili,  IX  e  X  si  ricava  : 

Il  valore  di  Vr,  che  è  l'indice  del  quoziente  respiratorio,  è  nei 
cuori  sani  costantemente  maggiore  dell'  unità  nella  prima  ora  di  esperi- 
mento; nella  seconda  ora,  o  diventa  uguale  all'unità,  o  diminuisce  sen- 
sibilmente rispetto  al  valore  originario. 

I  cuori  sani  finamente  triturati  conservano  nella  prima  mezz'ora 
il  quoziente  respiratorio  un  po'  maggiore  dell'unità:  nella  seconda  e 
nella  terza  mezz'ora  esso  diventa  uguale  all'unità. 

I  cuori  sottoposti  ad  eccitazioni  multiple  od  a  stimoli  tetaniz- 
zanti,  presentano  un  quoziente  respiratorio  maggiore  dell'unità  e  que- 
sto si  mantiene  tale  nella  prima  ora  di  esperimento  mentre  si  riduce 
uguale  all'unità  nella  seconda  ora. 

Tabella  XI.  —  Oscillazioni  del  valore  di  Vr  nel  cuore  isolato  di  rana  esculenta 
intossicato  con  sparteina,  o  con  digitalina,  o  con  alcool. 


i**  mexs'ora 


2^  mecx'ora 


3'^  mezz'ora 


-        »-  .2 

2  .•  ;:  I  o 

ego  a  *9 

k!    s    M  ^5 

o  -  g  o»  S 

95''^  Rana    —     9,2  -^   i 


S    B    3  «  — 


9«>''      »        -+-     1,2  I  -f-     7,6 


97**      »         -     1.8       <   1  —     5.^ 


98''      »        -»-     6,2       ^-    1  -»-     b,2 


II 


g  •  > 
III 


'ó 


.il 
'S    e 

§•5. 
O»  S 


Si  tiene  il  cuore  per 
5'  in  soluzione  con 
solfato  di  sparteina 
a*  0,50  o/o. 
S*  inocula    all'ani- 
male nei  sacchi  lin- 
fatici 2  mmg  di  sol- 
fato di  sparteina. 
Si  tiene  immerso  il 
cuore  per  5'  in  so- 
luzioni con  spartei- 
na air  I  %.    • 
Si  istillano  sul  cuo- 
re in  sito  IO  gocce  di 


<>9*      »        H-     ^>.7      ^    I 


ICX)  >  o  I 


101*      »       —     2.7       <   I 


102*      »       —     8,6      <.   I 


2,7 


—  8.6       -^   I 


Si  tiene  immerso  il 
cuore  per  5'  in  so- 
luzione con  digita- 
lina al  VsP®^  mille. 
Si  tiene  immerso  il 
cuore  per  5'  in  so- 
luzione con  digita- 
lina air  I  ^u^. 
Si  tiene  immerso  il 
cuore  per  6'  in  so- 
luzione con  digita- 
lina al  '/t  P^^  mille. 
Idem  per  io'. 
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X*'  mezz'ora 


3  «> 


^  mezz'ora 


103*  Rana 


104* 
.05^ 


106* 


94 


54 
I5»7 


21,2 


lì 

>    I 


i 

ha 


>     5  -S       g 


E  -a 


II 


< 


o 
18,6 


o 

8.5 


> 


Si  tiene  immerso  il 
cuore  per  10' in  so- 
luzione con  digita- 
lina al  '/t  per  mille. 
Idem  per  15'. 
Si  tiene  immerso  il 
cuore  per  io'  in  so- 
luzione con  spartei- 
na  ali»  i  o/^o- 
Si  tiene  immerso  il 
cuore  per  5'  in:  so- 
luzione    fisiologica 
g  100,  alcool  a  96° 
g  2.S0 
Idem  per  S'. 
Idem  per  io'. 
Idem  per  12'. 
Idem  per  5'. 
Idem  per  15'. 
Si  usa  la  preceden- 
te soluzione  diluita 
al  Vt. 
Dalla  tabella  XI  si  rileva  : 

Il  cuore  sottoposto  per  breve  tempo  all'azione  di  una  dose  tos- 
sica di  sparteina,  presenta  un  quoziente  respiratorio  uguale  o  minore 
dell'unità. 

Il  cuore  sottoposto  all'azione  tossica  della  digitalina  ha  un  quo- 
ziente respiratorio  uguale  all'unità  o  minore. 

Sotto  l'azione  dell'alcool  e  se  si  protrae  l'immersione  nella  so- 
luzione alcoolica  per  un  certo  tempo  si  hanno  modificazioni  somi- 
glianti del  quoziente  respiratorio. 

Tabella  XII.  —  Oscillazioni  del  valore  di  Vr  nel  cuore  isolato  di  rana  escu- 
lenta in  degenerazione  grassa. 


107* 

» 

~  i9.r 

<   I 

108» 

» 

—  14.2 

<.   I 

109* 

» 

-   5.8 

<   I 

110* 

» 

0 

III* 

y^ 

-H   10,5 

>    I 

112» 

» 

-+-  17.8 

>•    I 

«9*7 
3Ó 
o 
o 

5.2 
9»9 


X»  mezz'ora 

2*  mezz'ora 

3^^ 

mezz'ora 

^.    ■N^ 

.« 

■iHfc..v 

..^^~  ^ 

- 

te.' 

_ii         - 

Grandezza 

in  mm*  e 

sdegno  di  Vr 

0 
1 

0 
0 

1 
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in  mm'  e 

segno  di  Vr 

Il 
lì 

cS 

0 

> 
§ 

u  .2 
e    o 

s   ^ 

US- 

Rana 

0 

-H  8 

>     I 

0 

114» 

» 

-   3Ó 

<. 

-  3.5 

<    I 

0 

115* 

» 

0 

0 

0 

ilb-* 

» 

0 

0 

0 

117» 

» 

-H   6.2 

> 

-f-  9.8 

->     I 

0 

118» 

» 

0 

0 

0 

..9» 

» 

—  5>3 

<:^ 

0 

0 
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Tabella  XIII.  —  OscìIUkìoiiì  del  valore  di  Vr  nel  cuore  isolato  di   rana  escu- 
lenta in  degenerazione  grassa  e  sottoposto  a  stimoli  ritmici,  o  teUnizzanti. 


1^  mezz'ora 

2» 

mezz 

'ora 

j^ 

mezz'ora 

s  «> 

lì: 

S    s     B 

0  .2 

il 

S    d 

> 

1 

Ti 

■Ss 

li 

> 
•3 

1 

1 

■2 

1 

X20* 

Rana 

0 

' 

0 

I 

0 

I 

Si  praticano  ogni 
5'  30   eccitazioni 
ritmiche. 

121* 

» 

-h     6 

">    I 

0 

1 

0 

I 

Idem.      . 

122* 

» 

0 

I 

0 

I 

0 

I 

Idem. 

123'^ 

» 

-  5.8 

<<    1 

0 

I 

0 

Si  eccita  ogni  io" 
con  stimoli  teta- 
ni zzanti.  Intatto  3 
stimolazioni. 

124* 

» 

+-  4»2 

-    I 

0 

2 

0 

I 

Idem. 

125'' 

f> 

—  9,9 

-^    I 

0 

I 

0 

I 

Idem  4  stimola- 
zioni. 

126'^ 

■» 

—  4 

<.   I 

0 

I 

0 

I 

Idem  4  stimola- 
zioni. 

Dalle  tabelle  XII  e  XIII  risulta  : 

Il  quoziente  respiratorio  dei  cuori  in  degenerazione  grassa  è  mi- 
nore, o  uguale  airunità. 

I  cuori  in  degenerazione  grassa  sottoposti  ad  eccitazioni  ritmiche 
con  corrente  indotta  presentano  un  quoziente  respiratorio  uguale,  o 
minore  dell'unità.  Solamente  in  due  casi  si  constatò  il  quoziente  mag- 
giore dell'unità,  però  dopo  la  prima  mezz'ora  esso  si  ridusse  uguale 
air  unità. 

Considerazioni  e  Conclusioni. 

jo  I  miei  risultati  sul  ricambio  respiratorio  del  cuore  normale  in 
parte  concordano  con  quelli  di  Vilsson.  Le  variazioni  volumetriche  che 
ci  rappresentano  l'intensità  del  ricambio  respiratorio  corrispondono  in 
fondo  alla  quantità  di  ossigeno  consumato  dal  cuore.  Per  persuadersi 
di  ciò,  basta  pensare  che  nella  celletta  contenente  V  organo  e  la  solu- 
zione di  potassa,  la  diminuzione  del  volume  del  gas  avviene  con  questo 
semplice  processo:  una  molecola  di  O,  viene  assorbita  dall'organo, 
trasformata  in  una  molecola  di  CO|  e  quindi  ulteriormente  fissata  dalla 
potassa  caustica.  Tale  processo  in  realtà  si  verifica  in  modo  cosi  sem- 
plice quando  il   quoziente  respiratorio  è  uno;  quando  esso  è  diverso 
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da  uno,  ciò  significa  che  si  verificano  altri  processi  di  ossidazione  od 
eliminazione  di  CO,  sovrabbondante. 

Il  consumo  di  ossigeno  nel  cuore  normale  è  risultato  in  media  di 
mm*  27,8  per  grammo  e  per  ora.  Mettendo  a  confi'onto  questo  valore 
con  altri,  ottenuti  da  diversi  autori  per  altri  organi,  o  per  l'animale 
intero,  si  può  concludere  che  il  tessuto  cardiaco  consuma  meno  del 
midollo  spinale  che,  secondo  Winterstein,  consuma  da  260  a  300  mm* 
per  grammo  e  per  ora,  ed  anche  meno  della  rana  nella  sua  totalità, 
poiché  essa,  secondo  Regnault  e  Reiset,  consuma  da  45  a  70  mm^ 
di  ossigeno  per  grammo  e  per  ora. 

Il  quoziente  respiratorio  del  cuore  di  rana  è  in  genere  maggiore 
di  I  nella  prima  mezz'ora,  appena  staccato  dall'animale;  nel  tempo 
successivo,  il  quoziente  respiratorio  diminuisce  e  tende  ad  avvicinarsi 
ad  I.  Infatti  i  valori  di  Vr  oscillano  da  7  a  14  nella  prima  mezz'ora 
e  da  2  a  IO  nella  seconda  mezz'ora,  da  o  a  4  nella  terza  mezz'ora. 
Il  cuore  ucciso  e  ridotto  in  poltiglia  ha  un  quoziente  respiratorio  od 
eguale  all'  unità  o  poco  differente.  I  valori  di  Vr  oscillano  intorno  a  3 
nella  prima  mezz'ora  e  si  riducono  a  o  nella  terza  mezz'ora. 

Tenendo  conto  dei  risultati  ottenuti  dai  precedenti  autori  e  notati 
in  principio  del  mio  lavoro,  e  delle  determinazioni  da  me  fatte,  si  può 
concludere  che  v*  è  un  consumo  di  0<  non  solo  per  parte  dei  tessuti 
viventi,  ma  anche  per  parte  dei  materiali  protoplasmatici  morti.  Al- 
cuni autori  distinguono  questi  fatti  col  nome  di  respirazione  aerobia 
od  anaerobia,  a  me  sembrerebbe  più  opportuno  di  indicarla  col  nome 
di  respirazione  vitale  o  respirazione  non  vitale.  La  prima  è  più  intensa 
della  seconda.  Infatti  per  la  prima  ho  avuto  un  valore  medio  comples- 
sivo di  mm*  27,8  e  per  la  seconda  quello  di  mm*  16,6.  Nella  respira- 
zione non  vitale  il  quoziente  respiratorio,  almeno  per  quanto  risulta 
dai  miei  esperimenti,  sembra  uguale  ad   i. 

Nella  respirazione  vitale  il  quoziente  respiratorio  è  maggiore  di  i 
almeno  nei  primi  periodi  di  esperimento  quando  il  cuore  ancora  dispone 
di  materiali  nutritizi.  Più  tardi  quando  questi  materiali  si  esauriscono, 
e  quando  la  vitalità  dei  tessuti  va  diminuendo,  il  quoziente  respira- 
torio tende  ad  i.  Il  fatto  che  nel  cuore  da  poco  staccato  il  quoziente 
respiratorio  è  maggiore  dì  i  si  può  spiegare,  ammettendo  che  il  mio 
plasma  contenga  in  sé  una  provvista  di  materiali,  che  liberano  l' intera 
molecola  di  CO,  e  che  questa  provvista  si  reintegri  continuamente  nel 
cuore  irrigato  dal  sangue,  ma  si  esaurisca  invece  nel  cuore  isolato.  Op- 
pure si  può  pensare,  che  il  cuore  isolato  contenga  in  sé  una  provvista 
di  ossigeno  e  che  questo  poi  compaia  nell'ambiente  sotto  forma  di  CO, 
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€  vada  ad  aumentare  il  volume  del  gas  della  celletta  ove  il  cuore  è 
rinchiuso.  È  necessario  notare  che  ciò  che  ho  costatato  nei  cuori  si 
discosta  da  quello  che  ho  osservato  nei  muscoli  volontari,  nei  quali 
il  quoziente  respiratorio  è  minore  di  i  nella  respirazione  vitale.  Si 
deve  considerare  però,  a  questo  proposito,  che  le  condizioni  del  me- 
tabolismo nel  cuore  devono  essere  al  tutto  particolari  e  differenti  da 
quelle  dei  muscoli  volontari,  poiché  il  cuore  deve  incessantemente  con- 
trarsi e  non  può  soggiacere  a  stanchezza. 

20  L'intensità  del  ricambio  respiratorio  del  cuore  sottoposto  ad 
eccitazioni  ripetute  od  a  stimoli  tetanizzanti  aumenta  di  poco  di  fronte 
a  quello  normale  come  risulta  dalle  seguenti  cifre: 

Cuore  in  riposo  Cuore  eccitato 

Valore  medio  complessivo  27,8  30 

Valore  medio  mìnimo  23  26 

Valore  medio  massimo  32  34 

Questo  aumento,  che  è  circa  del  9  7o»  si  può  facilmente  spiegare 
col  maggiore  consumo  di  ossigeno  necessariamente  legato  al  maggior 
lavoro.  Il  quoziente  respiratorio  e  in  genere  l'andamento  delle  oscilla- 
zioni di  Vr  non  differiscono  dai  valori  del  cuore  lasciato  a  riposo,  il 
che  significa  che  il  processo  respiratorio  non  cambia  tipo  nel  lavoro 
del  cuore  stimolato. 

30  Per  riguardo  ai  cuori  intossicati  con  digitalina,  sparteina  od 
alcool  è  risultato  dai  miei  esperimenti  che  l' intensità  del  ricambio  respi- 
ratorio non  è  alterata  affatto  per  l' intossicazione  per  i  due  cardioci- 
netici ;  nel  cuore  intossicato  con  alcool  vi  è  aumento  dell' intensità 
respiratoria,  inquantochè  il  valore  complessivo  medio  sale  a  mm^  32,2 
di  fronte  a  quello  normale  che  non  supera  i  mm*  27,8.  Le  ricerche 
del  quoziente  respiratorio  non  mi  permettono  di  giungere  a  conclu- 
sioni ben  definite,  inquantochè  sebbene  il  quoziente  respiratorio  si  al- 
teri per  effetto  di  questi  veleni  in  modo  che  talvolta  diventa  uguale 
ad  I  o  minore,  tuttavia  queste  modificazioni  non  sono  costanti.  I  sud- 
detti veleni  modificano  quindi  il  metabolismo  gassoso  del  cuore,  ma 
non  posso  ancora  decidere  in  che  maniera. 

40  Nel  cuore  di  rana  in  degenerazione  grassa  l'intensità  respira- 
toria è  considerevolmente  diminuita  ;  il  valore  medio  infatti  giunge  so- 
lamente a  IO  mm*  in  confronto  alla  media  normale  di  27,8.  Qui  il 
quoziente  respiratorio  è  i  o  minore  di  i  e  solo  in  un  caso  fu  di  poco 
maggiore.  La  diminuzione  del  consumo  di  ossigeno  è  in  rapporto  colla 
minore  attività  del  cuore  in  degenerazione  grassa.  Questa  minore  at- 
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tività  è  stata  da  me  costatata  in  molti  altri  esperimenti  (i),  dai  quali 
è  risultato  che  le  contrazioni  del  cuore  degenerato  sono  molto  più 
rare  ed  assai  meno  intense.  Il  fatto  che  il  quoziente  respiratorio  si 
avvicina  ad  uno,  va  messo  in  confronto  con  ciò  che  abbiamo  visto 
avvenire  per  il  cuore  sano  ridotto  in  poltiglia,  e  dipende  forse  da 
una  mancanza  di  quei  materiali  immagazzinati  per  riserva,  a  cui 
ho  accennato  nelle  pagine  precedenti,  come  ragione  della  maggior 
grandezza  del  quoziente  respiratorio  del  cuore  sano  ed  intatto.  Le 
eccitazioni  del  cuore  in  degenerazione  grassa  valgono  di  poco  ad  au- 
mentare il  suo  ricambio  respiratorio  ed  anche  ciò  sta  in  accordo  colla 
minore  attività  del  cuore  in  degenerazione  grassa. 

(x)  Ved.  yournal  de  Phyttplogie  et  Paikologie^  fase,  x®,  xf»«. 
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XXI. 

CONTRIBUTO  ALLO  STUDIO  DEI  CORPI  FILANTI, 

Nota  del  Prof.  Giulio  Fano 

Direttore  del  Laboratorio  di  Fisiologia  in  Firenze, 


Al  Prof.  H.  J.  Hamburger  nel  XXV 
anniversario  della  Sua  Laurea. 

1  corpi  cosi  detti  filanti  sono  molto  diffusi  negli  organismi  vi- 
venti, sia  vegetali  che  animali,  e  ad  essi  sono  riconosciute  varie  azioni, 
come  di  agglutinare,  di  lubrificare  e  di  fissare,  che  hanno  un'  impor- 
tanza funzionale  assai  rilevante.  È  probabile  che  oltre  a  questi 'uffici  di 
carattere  meccanico,  essi  contribuiscano  ad  altri  di  ben  diversa  natura, 
e  di  ciò  vi  è  chi  si   occupa  in  questo  momento  nel  mio  Laboratorio. 

Comunque  sia,  i  corpi  filanti  meritano  di  essere  studiati,  ed  è 
veramente  strano  che,  per  quanto  ne  so  io  almeno,  essi  non  siano 
ancora  stati  oggetto  di  particolare  attenzione. 

Neppure  TIbbertson,  che  ha  distinto  i  corpi  a  seconda  del  loro 
grado  di  plasticità,  e  che  partendo  dai  gas,  attraverso  i  liquidi  mobili, 
i  liquidi  viscosi,  i  liquidi  ultraviscosi,  i  corpi  plastici,  i  corpi  duttili, 
arriva  sino  ai  corpi  fragili,  non  fa  alcuna  menzione  dei  corpi'  filanti. 
E  ultimamente  il  Rotinjanz  ha  misurato  la  viscosità  del  solfo  liquido 
senza  tenere  alcun  conto  della  sua  capacità  di  filare. 

I  corpi  filanti,  se  ci  è  lecito  tentarne  una  descrizione,  si  distin- 
guono sopra  tutto  per  questo  che,  in  opportune  condizioni,  presentano 
fatti,  almeno  apparenti,  di  elasticità  di  tensione,  tali  da  condurci  a  con- 
siderarli, per  questa  proprietà  almeno,  più  come  corpi  solidi,  che  come 
liquidi.  Infatti  il  filo  che  noi  determiniamo  scostando  due  superfici  a 
contatto,  spalmate  di  una  delle  sostanze  in  questione,  si  allunga  vera- 
mente come  se  fosse  un  corpo  elastico.  Quando  si  versi  una  tale  ma- 
teria dal  vaso  che  la  contiene  e  d'un  tratto  si  rialzi  il  bordo  del  re- 
cipiente in  modo  che  essa  cessi  di  colare,  la  colonna  liquida  assume 
le  parvenze  di  un  filo  elastico,  in  fondo  al  quale  si  raccoglie  una  goc- 
cia, che  ingrossandosi  finisce  collo  staccarsi,  mentre  il  filo,  così  liberato 
del  peso  che  lo  tendeva,  quasi  fosse  di  sostanza  elastica  molto  re- 
trattile e  tesa,  rimonta  rapidamente  nel  recipiente.  Questo  comporta- 
mento è  di  tale  intensità  che  difficilmente,  ci  sembra,  potrebbe  essere 
completamente  spiegato  come  effetto  della  tensione  superficiale. 
28 
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Si  tratta  invece  evidentemente  di  corpi  che  si  comportano  come 
se  avessero  un  limite  di  elasticità  molto  elevato,  e  nello  stesso  tempo, 
probabilmente,  la  proprietà,  del  resto  comune  ai  corpi  solidi,  di  di- 
ventare più  resistenti  alle  deformazioni  là  dove  siano  stati  maggior- 
mente deformati.  Essi  inoltre  si  manifestano  come  se  possedessero  un 
elevato  coefficiente  di  rottura,  a  differenza  delle  gelatine,  p.  es.,  che 
lo  hanno  molto  basso. 

A  che  cosa,  dobbiamo  noi  attribuire  questa  peculiare  manifesta- 
zione di  elasticità  che  ci  sembra  la  proprietà  più  caratteristica  dei 
corpi  cosi  detti  filanti  ? 

Noi  abbiamo  sperimentato  sopra  materiali  di  diversa  natura  ;  al- 
cuni ricavati  direttamente  da  esseri  viventi,  altri  estratti  da  tessuti 
vegetali  od  animali,  altri  infine  costituiti  dà  cosi  dette  soluzioni  di  sa- 
poni ottenute  con  particolari  artifici.  Essi  sono  :  albume  d'ovo,  saliva 
della  sottomascellàre  quale  si  versa  dal  dotto  Wartoniano,  stimo* 
landò  il  ramo  timpanico-linguale,  bile  raccolta  dalla  cistifellea  ;  un  in- 
fuso accur&tamente  centrifugato  in  soluzione  fisiologica  di  glandola 
sottomascellare  di  vitella,  un  infuso  acquoso  a  freddo  di  frammenti  di 
foglia  di   Opuntìa  ficus  indica, 

I  saponi  di  cui  sopra  furono  preparati  nel  modo  seguente  : 


IO  Una  soluzione  acquosa  di  sapone  di  Marsiglia,  è  precipitata  con  allume;  si 
raccoglie  il  precipitato,  si  lava,  si  dissecca  e  si  discioglie  in  un  idrocarburo,  p.  es.,  To- 
luolo ;  20  si  tagliano  in  minuti  pezzetti  loo  g  di  sapone  di  Marsiglia»  si  asciugano, 
quanto  è  possibile,  si  polyerizzano  e  si.  sciolgono  in  un  litro  d|acqua ,  dppo  24  ore  si 
aggiungono  IQO  g  di  zucchero  e  iniine  si  filtra. 


Tutti  questi  corpi,  di  apparenza  liquida  e  spesso  omogenea,  quando 
siano  ripetutamente  filtrati  perdono  più  o  meno  completamente  la  ca- 
pacità di  filare,  e  lo  stesso  avviene,  per  alcuni  di  essi  almeno,  come 
l'estratto  di  Opuntìa  e  in  minor  grado  la  bile,  quando  siano  minu- 
tamente tagliuzzate  mentre  si  fanno  lentamente  colare.  Per  l'albume 
d*ovo  notiamo  che,  quando  è  intatto,  si  presenta  in  gran  parte  come 
se  fosse  racchiuso  fra  le  maglie  di  un  reticolo,  quasi  in  un  solo  blocco, 
cosi  da  poter  essere  aspirato  tutto  insieme;  quando  sia  sbattuto  esso 
invece  può  colare  frazionatamente,  come  tutti  gli  altri  cosi  detti  li- 
quidi filanti,  in  modo  da  presentare  dei  fili  che  si  strappano  quando 
abbiano  raggiunto  un  certo  grado  di  tensione. 

Sono  cose,  queste  ed  altre,  che  tutti  hanno  certamente  osservato, 
ma  che  io  dovevo  rammentare. 
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Il  calore  agisce  sopra  questi  materiali  in  modo  diverso  a  seconda 
della  loro  diversa  natura  ;  sopra  alcuni  di  essi,  come  la  bile,  la  saliva 
e  l'albume  d'ovo,  determina  tali  azioni  denaturanti  da  far  scomparire 
permanentemente  la  capacità  di  filare,  sul  liquido  àitVi  Ofmntia  invece, 
che  deve  la  capacità  filante  non  già  a  proteidi  ma  ad  un  polisacca- 
ride, almeno  a  quanto  pare,  il  calore  agisce  soltanto  diminuendo  di 
alcun  poco  la  capacità  di  filare,  e  in  modo  affatto  transitorio,  poiché 
questa  riprende  quando  l'estratto  sia  di  nuovo  raffreddato. 

Per  quanto  riguarda  le  così  dette  soluzioni  di  saponi,  dobbiamo 
notare  che  in  quella  ottenuta  colla  seconda  formula,  si  diminuisce  la 
capacità  di  filare  quando  sia  riscaldata,  poiché  il  calore  avvicina  quel 
materiale  alle  condizioni  di  soluzione  propriamente  detta  ;  per  quanto 
riguarda  la  soluzione  in  toluolo,  non  abbiamo  potuto  notare  alcuna  appa> 
rente  diversità  nel  filare,  anche  quando  essa  sia  riscaldata  all'ebollizione, 
benché  l'esperimento  della  filtrazione  dimostri  che  anche  per  essa,  che 
pure  é  limpidissima,  non  si  tratta  affatto  di  un  liquido  omogeneo. 

Tutto  quanto  abbiamo  detto  sino  ad  ora,  ci  conduce  ad  ammet- 
tere che  i  così  detti  corpi  filanti  non  siano  omogenei,  ma  piuttosto  il 
prodotto  della  mescolanza  di  un  liquido  con  un  materiale  che  più  o 
meno  si  avvicina  allo  stato  di  aggregazione  solida  ;  questo  materiale 
potrà  avere  un  carattere  più  o  meno  strutturale,  come,  p.  es.,  nel- 
l'estratto di  Opuntia,  o  più  o  meno  cristallino,  come  nei  liquidi  pre- 
parati coi  saponi,  e  costituire  una  impalcatura  più  o  meno  continua 
e  più  o  meno  grossolana,  in  modo  da  poter  resistere  in  vario  grado 
alla  sbattitura  od  allo  sminuzzamento.  Noi  non  sapremmo  altrimenti 
rappresentarci  le  proprietà  fìsiche  caratteristiche  di  questi  corpi  ;  s' in- 
tende infatti  per  liquido  propriamente  detto,  quello  che  presenta  una 
maggiore  o  minore  mobilità  delle  molecole  che  lo  costituiscono,  ma 
nessuna  tendenza,  quando  sia  deformato,  a  ritornare  alla  forma  di 
prima,  nessuna  elasticità  di  forma  insomma,  se  si  prescinde  dalla  ten- 
sione superficiale  della  goccia.  I  corpi  solidi  sono  invece  caratterizzati 
da  una  resistenza  maggiore  o  minore  alle  cause  deformanti,  con  una 
tendenza  maggiore  o  minore  a  ritornare  alia  forma  primitiva,  quando 
siano  stati  deformati,  da  una  più  o  meno  notevole  elasticità  di  forma, 
insomma.  Si  può  dire  che  i  corpi  filanti  rappresentano  una  miscela  di 
queste  due  proprietà  fondamentali  di  solido  e  di  liquido  rispettiva- 
mente, elasticità  di  forma  e  mobilità  molecolare.  Di  questa  coesistenza 
distinta  della  proprietà  di  liquido  e  di  solido,  vediamo  un  esempio 
tangibile  in  un  corpo  che  deve  la  sua  capacità  filante  ad  un  mate- 
riale strutturale  in  esso  contenuto,  l'estratto  cioè  dM*  Opuntia.  Se  noi 
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determiniamo  la  formazione  di  fili  allontanando  due  superfici  che  fu- 
rono messe  a  contatto  dopo  averle  spalmate  del  corpo  in  questione, 
noi  vediamo  spesso  che  lungo  i  fili  si  formano  delle  goccioline  di  li- 
quido disposte  a  mo'  di  rosario.  Lo  stesso  &tto  si  osserva  anche  del 
resto  nelle  cosi  dette  soluzioni  di  sapone  quando  si  trovino  in  oppor- 
tune condizioni  di  concentrazione. 

Benché  non  si  tratti,  come  è  evidente,  di  liquidi  propriamente 
detti,  abbiamo  voluto  ricercare  se  la  proprietà  di  filare  fosse  in  rap- 
porto coi  parametri  dei  liquidi,  e  cioè  colla  densità,  colla  viscosità  e 
colla  tensione  superficiale. 

Della  densità  non  vale  occuparsene  in  modo  particolare,  perchè 
un  esame,  anche  superficiale,  dei  corpi  in  questione,  mostra  che  essa 
non  è  condizione  efficiente  del  filare. 

Questa  proprietà  del  filare  non  sembra  neppure  in  rapporto  necessa- 
rio colla  viscosità  e  colla  tensione  superficiale.  Se  prendiamo  un  estratto 
di  glandola  sottomascellare  in  soluzione  fisiologica,  accuratamente  cen- 
trifugato e  molto  filante,  possiamo  osservare  che  esso  si  presenta,  al  vi- 
scosimetro, notevolmente  meno  viscoso  di  una  soluzione  densa  di  gomma 
che  non  fila  affatto.  E  poiché  questa  soluzione  gommosa,  misurata  col 
tensimetro  di  Fano  e  Meyer,  manifesta  una  tensione  superficiale  supe- 
riore a  quella  dell'estratto  glandolare,  si  aggiunge  alla  gomma  gra- 
datamente della  bile  sino  ad  abbassare  la  sua  tensione  al  valore  di 
quella  dell'estratto  di  sottomascellare.  In  tal  modo  si  diminuisce,  è 
vero,  anche  la  viscosità  della  soluzione  gommosa,  non  tanto  però  che 
essa  non  rimanga  molto  più  viscosa  dell'estratto  glandolare,  senza 
per  questo  presentare  affatto  il  fenomeno  del  filare. 

Abbiamo  preferito  agli  altri  prodotti,  per  queste  ricerche,  l'estratto 
di  sottomascellare,  perchè  in  esso  la  materia  che  determina  la  pro* 
prietà  di  filare,  appare  molto  più  intimamente  immedesimata  col  men- 
struo  liquido  di  quanto  non  si  manifesti  negli  altri  materiali  dei  quali 
abbiamo  fatto  parola,  tanto  è  vero  che. esso  può  esser  fatto  passare 
attraverso  ad  un  capillare  senza  perdere  notevolmente  la  capacità  di 
filare,  mentre  il  liquido  ottenuto  dall'  Opuniia,  p.  es.  e  le  cosi  dette  so* 
luzioni  di  saponi,  costituiscono  mescolanze  molto  più  eterogenee,  come 
è  dimostrato  dal  fatto  che  col  filtrare  attraverso  carta  o  tubi  capillari, 
abbandonano  più  facilmente  la  sostanza  alla  quale  devono  la  loro  fila* 
mentosità.  Abbiamo  parlato  ripetutamente  di  corpi  pia  o  meno  filanti  ; 
il  valore  comparativamente  quantitativo  di  questa  loro  caratteristica  pro- 
prietà si  apprezza  vagamente  sottoponendoli  alle  varie  prove  colle  quali 
si  determina  la  formazione  di  fili,  sia  facendoli  lentamente  colare  e  poi 
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arrestandone  il  versamento,  sia  allontanando  due  superfici  che  ne  siano 
spalmate,  o  immergendo  in  essi  un  bastoncino  che  poi  si  solleva  lenta- 
mente, e  in  altre  guise  ancora.  Per  saggiare  con  maggiore  approssima- 
zione il  valore  relativo  della  capacità  filante  di  questi  corpi,  ho  imma- 
ginato il  seguente  apparecchio  : 

Una  grossa  boccia  è  provvista  di  un  manometro,  e  in  esso  si  stabilisce  una  de- 
terminata .pressione  negativa.  Questa  esercita  un'  aspirazione  attraverso  un  tubo  di  vetro 
munito  di  un  rubinetto  che  termina  verticalmente  con  una  estremità  affilata  immersa 
nel  liquido  da  saggiare,  il  quale  è  contenuto  in  un  bicchierino  profondo  e  di  piccolo 
diametro.  Quando  si  apre  il  rubinetto,  il  liquido  contenuto  nel  bicchiere  viene  aspirato 
e  il  suo  livello  si  abbassa  fino  all'estremità  del  tubo  ;  a  questo  punto  se  il  liquido  non 
è  filante,  cessa  l'aspirazione  di  esso,  anche  se  molto  viscoso;  se  è  filant-ì,  invece,  l'aspi- 
razione del  liquido  continua  mediante  una  colonna  che  unisce  il  liquido  alla  boccuccia 
di  aspirazione,  e  che  va  man  mano  aumentando  di  altezza  pel  graduale  abbassarsi  del 
livello  del  liquido  nel  bicchierino,  sino  a  che  la  colonna  si  rompe. 

Cateris  paribtis  mi  pare  sia  lecito  affermare  che  il  liquido  è  tanto 
più  filante  quanto  maggiore  è  l'altezza  raggiunta  dalla  colonna  liquida 
prima  di  rompersi  ;  in  alcuni  casi  essa,  nel  nostro  apparecchio,  ha 
raggiunto  un'  altezza  di  parecchi  centimetri. 

In  conclusione  noi  possiamo  rappresentarci  i  cosi  detti  corpi  filanti 
quelli  almeno  che  abbiamo  preso  in  esame,  come  costituiti  da  un  li- 
quido compreso  in  un'  impalcatura  semisolida,  elastica,  della  quale  gli 
elementi  possono  formare  uno  scheletro  unico,  un  tutto  solidale,  come 
neir  albume  d'ovo  non  .sbattuto,  o  piccoli  reticoli  più  o  meno  aderenti 
fra  loro,  per  una  particolare  viscidità  delle  loro  superfici,  come  nel  li- 
q^uido  ottenuto  co"^  Opuniia,  o  finalmente,  come  per  le  cosi  dette  solu- 
zioni di  saponi,  una  sottile  trama  di  minuti  cristalli,  pure  aderenti  fra 
loro  alla  maniera  dei  reticoli  AéX  Opuntia, 

Non  vogliamo  dire  però  che  il  contenere  elementi  strutturali  con- 
duca necessariamente  un  liquido  a  filare  ;  occorre  per  questo,  a  quanto 
sembra,  che  detti  elementi  costituiscano  una  impalcatura  di  particolare 
elasticità  e  resistenza  ;  valga  come  esempio  negativo  il  miscuglio  ot- 
tenuto spappolando  il  corpo  vitreo,  che  non  fila  affatto,  mentre  l' umor 
acqueo  è  leggermente  filante. 

Verosimilmente  il  reticolo,  che  abbiamo  ragione  di  supporre  nei 
cosi  detti  corpi  filanti,  si  formerebbe,  nei  liquidi  dell'organismo  che  ap- 
partengono a  questa  categoria,  per  la  coagulazione  di  una  sostanza, 
in  particolari  casi  mucinogena,  la  quale  darebbe  luogo  alla  formazione 
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di  un  intreccio  di  filamenti  molto  più  tenui  di  quelli  che  vengono 
co3tituiti  dalla  coagulazione  completa  del  fibrinogeno  e  che,  a  differenza 
di  questi,  non  presenterebbero  una  postuma  retrazione.  A  questo  pro- 
posito amo  rammentare  come  filino  talvolta  i  plasmi  di  sangue  quando 
il  processo  della  coagulazione  si  svolga  molto  lentamente  e  prima  che 
questa  sia  perfetta;  in  tal  caso  l'impalcatura  strutturale  sarebbe  data 
dai  filamenti  di  fibrina  appena  formati  e  non  ancora  irrigiditi. 

In  tal  maniera,  mi  pare,  noi  possiamo  spiegarci  schematicamente 
la  genesi  ed  il  vario  comportamento  dei  corpi  cosi  detti  filanti,  che  ab- 
biamo qui  preso  in  rapido  e  superficiale  esame. 
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XXII. 

DI  UNA  PROTRASI 

CONTENUTA    NELLA   GHIANDOLA    SOTTOMASCELLARE 

DEL  «MUS  DECUMANUS»  E  DEL  «  MUS  MUSCULUS». 

Ricerche  del  Dott.  Gilberto  Rossi. 

{Dal  Laòùraiorio  di  Fitiologia  di  Firenze ^  diretto  dal  Prof,  Giulio  Fano) 


Nel  corso  di  alcune  indagini  sulle  ghiandole  salivari  ebbi  occa- 
sione di  constatare,  nella  sottomascellare  di  alcuni  mammiferi,  uno 
speciale  fermento  proteolitico  che  per  alcuni  caratteri  si  differenzia, 
anche  ad  uno  studio  sommario,  da  quello  gastrico  e  da  quello  pan- 
creatico. Ricercando  nella  letteratura  trovai  che  le  ghiandole  sottoma- 
scellari di  questi  animali  presentano  qualche  disposizione  istologica  che 
le  differenzia  da  quelle  di  altri  nelle  quali  manca  tale  fermento. 

Recentemente  poi  è  apparso  uno  studio  del  Loewenthal  (i)  il 
quale  descrive  molto  particolareggiatamente  la  struttura  della  ghian- 
dola sottoma^ellare  del  ratto  e  del  porco  spino  e  mette  bene  in  ri- 
lievo il  fatto  che  in  questo  organo  esistono  tubuli  ghiandolari  che 
non  appartengono  al  tipo  mucoso,  ma  che  per  vari  caratteri  si  diffe- 
renziano profondamente  dal  tipo  sieroso.  A  questo  lavoro  credo  oppor- 
tuno per  ora  di  rimandare  il  lettore  sia  per  ciò  che  riguarda  la  de- 
scrizione minuta  della  struttura  istologica  della  ghiandola,  sia  per  ciò 
che  riguarda  la  bibliografia  abbastanza  ricca  dell'argomento  :  poiché 
scopo  di  questa  mia  nota  fu  solo  di  stabilire  resistenza  di  uno  spe- 
ciale fermento  proteolitico  contenuto  nella  ghiandola  sottomascellare 
del  Mus  musculus  e  del  Mtis  decumanus.  Credo  però  che  possa  avere 
qualche  interesse  estendere  in  seguito  queste  indagini  ;  esse  infatti  ol- 
treché portare  un  contributo  alla  fisiologia  comparata  della  digestione, 
ci  fanno  conoscere  un  nuovo  enzima  proteolitico;  e  se  l'esistenza  di 
questo  fermento  ci  verrà  dimostrata  nelle  ghiandole  sottomascellari  di 
tutti  quegli  animali  nei  quali  esse  presentano  quella  struttura  alla  quale 
ho  accennato»  noi,  potendo  stabilire  con  esattezza  quali  sono  gli  ele- 
ntenti  dai  quali  prende  origine  l'enzima  proteolitico,  potremo  anche 
stabilire  rapporti  di  qualche  interesse  tra  la  natura  della  secrezione  e 
i  caratteri  istologici  della  cellula  secernente.  Di  più  la  coesistenza,  an- 
che negli  estratti  di  ghiandola  sottomascellare,  di  un'  azione  proteolitica 

(z)  N.  LoBWBNTHAL.  Drasonstodien,  III.  Die  Unterkieferdruse  des  Igcls  and  der  weissen  Ratte. 
Arck,  f,  mikroikopiiche  Anatomie  und  Eniwicklungsgesckiehtey  Lxxi,  588,  1908. 
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e  di  una  azione  coagulante  sul  latt?,  ci  potrebbe  forse  dare  qualche 
nuovo  elemento  utile  alla  soluzione  della  vecchia  questione  sulla  esi- 
stenza o  meno  del  fermento  caglio. 

Esperienze. 

In  questa  prima  nota  credo  inutile  riportare  particolareggiatamente 
le  singole  esperienze  e  mi  limiterò  a  citarne  solo  qualcuna  somma- 
riamente. 

Esperienza  /.  -  Le  ghiandole  sottomascellari  di  quattro  topolini  digiuni  sono 
spezzettate  e  lavate  con  una  soluzione  fisiologica  di  cloruro  di  sodio,  poi  triturate  in 
un  mortaio  con  polvere  di  vetro;  alla  poltiglia  si  aggiungono  3  cm^  di  soluzione  fisio- 
logica di  cloruro  di  sodio.  La  poltiglia  ricoperta  di  toluolo  si  lascia  a  sé  12  ore,  poi 
si  filtra.  Estratto  A, 

Contemporaneamente  si  prepara  nella  stessa  maniera  un  estratto  di  ghiandole  re- 
trolinguali  e  parotidi  (la  ghiandola  retrolinguale  con  un  po'  di  pratica  si  isola  assai 
bene  dalla  sottomascellare  alla  quale  è  aderente)  adoperando  una  quantità  di  tessuto 
ghiandolare  che  abbia  approssimativamente  Io  stesso  peso  di  quello  adoperato  nella 
estrazione  precedente  (occorrono  perciò  le  ghiandole  di  5  animali).  Estratto  B. 

Piccoli  cubi  di  albume  d'ovo  cotto,  immersi  per  16  ore,  a  30°,  nell'estratto  A  sì 
trovano  sensibilmente  usurati  agli  angoli,  ed  agitando  il  tubo  ove  è  avvenuta  la  dige- 
stione, essi  si  disgregano  subito  in  frantumi;  cubi  simili,  immersi  nelle  stesse  condi- 
zioni, nel  liquido  By  non  presentano  alcuna  modificazione  sensibile.  (Il  liquido  era  nei. 
due  casi  coperto  di  toluolo). 

Esperienza  II,  -  Si  procede  come  sopra  alla  preparazione  dei  liquidi  v4  e  A  Si  ver- 
sano in  due  tubetti  di  vetro  del  diametro  di  circa  7?  c"i.  <!"«  cm^  di  gelatina  al  2  % 
quando  questa  è  solidificata,  si  aggiungono  rispettivamente  a  ciascun  tubetto  due  cm^ 
del  liquido  A  ^  B,  \  tubi  sono  lasciati  alla  temperatura  ambiente  ricoperti  con  toluolo 
e  di  tanto  in  tanto  agitati.  Il  liquido  A  in  24  ore,  alla  temperatiira  ambiente,  ha  di- 
sciolto la  gelatina  per  l'altezza  di  8  mm  circa  ;  il  liquido  B  non  l' ha  disciolta  sensi- 
bilmente. 

Si  fanno  esperienze  analoghe  e  si  ripetono  varie  volte  con  identici  risultati  ado- 
perando ghiandole  di  ratto. 

Esperienza  IH,  -  Le  ghiandole  sot  to  mascellari  di  5  grossi  ratti  (mezz'  ora  dopo 
l'ingestione  di  una  piccola  quantità  di  pane  bagnato  con  latte)  sono  triturate  e  addi- 
zionate con  IO  cm*^  di  soluzione  fisiologica  di  cloruro  di  sodio.  Dopo  24  ore  di  estra- 
zione, in  presenza  di  toluolo,  si  raccoglie  il  liquido  ;  di  questo  una  parte  è  acidificata 
con  una  soluzione  di  acido  cloridrico  in  modo  che  contenga  approssimativamente  i  ^\^^ 
di  acido,  una  parte  neutralizzata,  una  terza  addizionata  con  carbonato  di  sodio  in  pro- 
porzione dell'  I  ^/q.  Si  procede  in  modo  che  le  tre  porzioni  subiscano  la  stessa  dilui- 
zione. Tutti  e  tre  i  liquidi  (quantunque  nel  primo  sì  sia  avuta  una  leggera  precipita- 
zione) sono  capaci  di  digerire  albume  d'ovo  cotto. 

Esperienza  IV,  -  Ho  tentato  anche  di  procurarmi  l'enzima  in  stato  di  relativa 
purezza,  l'operazione  presenta  però  qualche  difficoltà  e  per  la  scarsa  quantità  di  mate- 
riale del  quale  si  può  disporre,  e  perchè  l'enzima  perde  completamente  o  quasi  la  pro- 
pria attività  per  azione  dell'alcool. 
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Il  metodo  che- mi  è  sembrato  più  opportuno  è  il  seguente,  che  fu  adoperato  su 
ghiandole  di  ratto  come  quelle  che  per  il  loro  volume  più  si  prestano  alTesperimento  ; 
trituro  le  ghiandole,  estraggo  per  24  ore  in  acqua  in  presenza  di  toluolo  ed  in  ghiac- 
ciaia, centrifugo  per  liberare  il  liquido  dai  detriti  cellulari,  decanto  ed  al  liquido  de- 
cantato aggiungo  a  goccie  una  soluzione  di  acido  fosforico  che  provoca  un  abbondante 
precipitato-.  Raccolgo  questo  (nel  liquido  non  resta  enzima)  e  lo  macino  a  lungo  con 
polvere  di  vetro  in  una  soluzione  dì  acido  fosforico  alla  stèssa  concentrazione  appros- 
simativamente di  quella  alla  quale  è  avvenuta  la  precipitazione..  Filtro,  e  dializzo  a 
lungo  il  filtrato  ricoperto  di  toliiolo.  Ottengo  cosi  una  soluzione  di  enzima  discreta- 
mente purificato,  che  concentro  col  mio  qietodo  della  congelazione  e  della  centrifuga- 
zione (i).  (La  diminuzione  di  attività  che  l'enzima  subisce  a  causa  del  raffreddamento 
è  assai  debole).  ' 

Con  le  piccole  quantità,  di  soluzione  del  fermento  che  cosi  ottenni,  feci  qualche 
esperienza  che  mostrò  l'attività  dell'enzima  in  soluzioni  acide,  neutre  ed  alcaline,  entro 
limiti  nei  quali  l'attività  rispettivamente  della    tripsina  e  della   pepsina   diviene   nulla. 

Esperienza  V,  -  Procedendo  in  identica  maniera  con  ghiandola  retrolinguale  e  pa- 
rotide di  ratto  si  ottiene  un  liquido  il  quale  non  possiede  alcuna  azione  proteolitica. 

Esperienza  VI,  -  L'azione,  prolungata  una  ventina  di  giorni,  degli  estratti  di  sotto- 
mascellare  sull'albumina  cnida,  porta  alla  formazione  di  triptofano  e  di  ammassi  di  cristalli 
di  tirosina,  non  cosi  gli  estratti  delle  nltre  ghiandole  salivari;  dopo  numerosi  tentativi  fal- 
liti, potei  far  agire  un  estratto  sterile  di  ghiandola  sotto  mascè  11  are  (leggermente  acidificata) 
di  retrolinguale  e  di  parotide  in  albume  d'ovo  crudo.  Il  primo  portò  in  15  giorni  alla 
formnzione  di  ammassi  di  cristalli  di  tirosina  e  alla  formazione  dì  triptofano.  (La  ste- 
rilità fu  dimostrata  con  l'esame  microscopico  e  culturale). 

Esperienza  VII.  -  L'estratto  di  ghiandola  sottomascellare  di  topo  e  di  ratto  pre- 
senta pure  un'azione  coagulante  sul  latte,  che  non  è  però  costante,  né  io  potei  cogliere 
bene  per  ora  il  determinismo  che  regola  la  sua  presenza  o  meno. 

L'estratto  ghiandolare  aggiunto  in  forte  quantità  non  coagula  il  latte  neppure 
leggermente  acidificato,  ma  gli  fa  subire  modificazioni  che  lo  rendono  incoagulabile  sotto 
r  azione  del  succo  gastrico  o  del  lab-fermento.  Se  invece  l'estratto  è  aggiunto  in 
piccola  quantità,  provoca  quasi  sempre  la  coagulazione  del  latte,  molto  prima  dell'estratto 
di  altri  organi  (costantemente  se  leggermente  acidificato).  P.  es.  4  goccie  dell'estratto 
(simile  a  quello  A  dell'esperienza  I)  aggiunto  a  2  cm^  di  latte  provocò  la  coagulazione 
una  volta  in  4  ore,  una  in  3,  una  in  i  ora  e  mezzo,  una  in  18,  mentre  nel  latte  al  quale 
era  aggiunto  l'estratto  B  la  coagulazione  interveniva  rispettivamente  in  6,  12,  16,  18 
ore  (al  latte  era  aggiunta  una  goccia  di  essenza  di  senape  per  evitare  processi  putre- 
fattivi ;  tale  sostanza,  consigliata  da  FULD  (2),  non  rallenta  quasi  affatto,  come  mi  potei 
persuadere,  l'azione  coagulante). 

Nel  latte  leggermente  acidificato  l'azione  coagulante  dell'  estratto  di  sottomascel- 
lare è  molto  evidente:  4  goccie  del  liquido  A  provocano  la  coagulazione  una  volta 
in  20',  l'altra  in  30'  ;  4  goccie  del  liquido  B  nelle  stesse  condizioni  la  provocano  in 
8-10  ore  rispettivamente. 

Esperienza  Vili.  -  Gli  estratti  di  ghiandole  salivari  di  cane  e  coniglio  e  di  cavia 
non  possiedono  alcuna  delle  proprietà  sopra  descritte. 

(1)  Gilberto  Rossi.  Di  un  metodo  per  condensare  i  colloidi  nelle  loro  soluzioni.  Archivio  di 
Fisio/ojfia,  II,  Ó38,  1905. 

(2)  E.  FuLD.  Ucbcr  Milchgerinnung  durch  Lab.  Erj^'cònisse  der  Physiohi^ie^  i,   i",  4O8,  1902. 
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Questo  studio  è  incompleto,  oltre  che  per  la  mancanza  di  ri- 
cerche dirette  sulla  saliva,  anche  per  ciò  che  riguarda  l'azione  dcl- 
Tenzima  e  le  sue  proprietà,  e  la  presenza  di  altri  enzimi  nella  sottoma- 
scellare. Di  più  occorre  ancora  studiare  altri  animali  nei  quali  questa 
ghiandola  ha  una  struttura  simile  a  quella  del  topo  e  del  ratto.  Sto  ora 
completando  le  ricerche  ;  a  ogni  modo  da  queste  prime  indagini  già 
risulta  che  nella  ghiandola  sottomascellare  dei  due  animali  studiati  è 
contenuto  un  enzima  proteolitico  assai  attivo,  fornito  di  caratteristiche 
proprietà.  Mi  sembra  anche  degno  di  nota  il  fatto  che  la  presenza  di 
questo  enzima  nella  sottomascellare  coincide  con  l'esistenza  in  essa  di 
speciali  strutture  che  non  si  trovano  nelle  ghiandole  salivari  cosiddette 
sierose  di  altri  mammiferi. 
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XXIII. 

UNA  NUOVA  FORMA  DI  VISCOSIMETRO  A  EFFLUSSO 

del  Dott.  OscA&RE  Scarpa. 

(Con  3  figure  intercalate  nel  tetto). 

{Dat  Ijob^ratori  di  EMtrockiwùca  e  di  Fttiea  Tecnica  della  R,  Scuola  Su/,  Politecnica  in  Napoli) 


1.  Nei  viscosimetri  finora  usati  è  necessario  di  portare  varie  cor- 
rezioni al  valore  della  pressione,  che  sollecita  l'efflusso,  quale  si  misura 
durante  le  esperienze. 

E  siccome  il  coefficiente  di  viscosità  si  deduce  in  funzione  della 
portata  (velocità  dell'efflusso),  che  a  sua  volta  è  proporzionale  alla 
pressione  (*),  i  numerosi  termini  correttivi  accrescono  di  molto  Ter- 
rore che  è  possibile  di  commettere  nella  misura. 

Nei  viscosimetri  di  Poiseuille  la  pressione  che  si  applica  dall' esterno  va  anzi- 
tutto corretta  di  quella  che  corrisponde  al  dislivello  (variabile  durante  l'efflusso)  del 
liquido  nel  viscosimetro.  Questa  dipende  oltre  che  dalla  densità,  dal  volume  del  liquido 
che  si  mette  nel  viscosimetro  e  dalla  capacità  dello  strumento,  e  talvolta  pur  notevol- 
mente (**)  dalle  differenti  azioni  della  capillarità  nella  bolla  e  nel  serbatoio.  Azioni  che 
variano  con  la  natura  del  liquido,  e  che  sono  difficilmente  determinabili. 

Nei  viscosimetri  di  Ostwald  l'efflusso  è  sollecitato  soltanto  dalla  pressione  che 
esercita  il  dislivello  del  liquido  in  esame;  e  perciò  pur  dipende  dalla  densità,  dal 
volume  del  liquido,  dalla  capacità  dello  strumento  (quantità  variabili  con  la  tempera- 
tura) e  dall'azione  della  capillarità,  che  però  in  tal  caso  per  la  piccolezza  della  bolla 
e  della  pressione  (in  generale  di  circa  io  cm  d'acqua)  importa  una  notevolissima  cor- 
rezione che  spesso  è  sensibile  pur  nelle  misure  relative. 

2.  Ho  quindi  costruito,  e  nella  pratica  mi  riusci  molto  utile,  il 
seguente  strumento  che  è  semplice,  capace  di  determinazioni  rigorose, 
e  permette  di  eliminare  tutte  le  correzioni  (e  perciò  anche  le  cause  di 
errore)  a  cui  ora  ho  accennato. 

Il  vaso  del  viscosimetro  (fig.  i)  possiede  un  capillare  lungo  da 
5  a  IO  cm,  avente  il  diametro  di  circa  o,i  mm,  a  cui  son  saldate  nel 
seguente  ordine:  una  bolla  di  circa  i  cm^  una  di  5  cm^  una  di  io  cm'\ 

(*)  Il  coeflScientc  di  visconti  si  deduce  con  la  formola  : 

HPR' ^V 

'        '%VL  lonLT 

dove  8  indica  la  densità  del  liquido  affluente,  e  le  altre  lettere  hanno  i  soliti  significati. 

Il  secondo  termine  (detto  termine  di  Hagbkbach)  si  riferisce  alla  forza  viva  che  il  liquido  pos- 
siede nell'efflusso,  e  quindi  non  si  può  in  alcun  modo  eliminare,  ma  può  avere  un  valore  assai  piccolo 
rispetto  al  primo.  Tuttavia  spesso  acquista  tale  importania  da  doverne  tener  conto  anche  nelle  misure 
relative,  cosa  che  purtroppo  è  generalmente  trascurata. 

{**)  PoisBUiLLB  (Brillouix,  Lefons  sur  la  viscosiiè,  Paris  1907^  pag.  120)  determinò  sperimen- 
talmente che  durante  l'efflusso  dell'acqua  in  una  bolla  sferica  di  2  cm*,  per  effetto  della  capillarità  si 
esercita  una  contro  pressione  di  3,s  mm  di  acqua.  Alcune  mie  vecchie  esperienze  ben  si  accordano  con 
tal  risultato. 
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una  di  circa  i  cm\  Fra  di  esse  (che  hanno  forma  a  pera)  sono  incisi 

giro  giro  i  segnr  s,  s';  s\ 

Il  capillare  entra  verticalmente  attraverso  a  un  buon  tappo  di 
gomma  dal  collo  del  vaso  V,  e  arriva  presso  il  suo 
fondo.  Al  collo  di   V  è  saldato  il  lungo  tubo  /. 

Questa  disposizione  ha  il  grande  vantaggio  di 
permettere  di  scomporre,  di  ricambiare  e  di  pulire 
con  la  massima  facilità  il  capillare,  le  bolle  e  il 
serbatoio. 

L-apparecchio  generatore  della  pressione  è  co- 
stituito di  due  bottiglie  comunicanti,  contenenti  del- 
l'acqua; esse  sono  assai  capaci  (circa  8  litri)  e  T  infe- 
riore è  ben  riparata  dalle  eventuali  variazioni  della 
temperatura  dell'ambiente  (fig.  3). 

Aggiungendo  poco  a  poco  (mediante  il  reci- 
piente J^)  dell'acqua  nella  bottiglia  superiore,  e 
manovrando  la  chiavetta  r  è  possibile  di  ben  re- 
golare la  pressione,  la  cui  costanza  (che  per  questo 
viscosimetro  è  condizione  necessaria  durante  tutta 
la  serie  delle  misure)  viene  accuratamente  verifi- 
cata con  un  manometro  ad  aria  libera.  Ma  invece 
dei  soliti  manometri  ad  acqua 
o  a  petrolio,  che  in  tal  caso 
sarebbero  stati  troppo  ingom- 
branti (f)oichè  la  pressione  più 
conveniente  è  di  circa  100  cm 

\ V^S^ -HLr' "tll/       d'acqua),  ho. per  ciò  costruito- 
il  seguente  strumento  (fig.  2)  : 
Un  tubo  a  U,  le  cui  bran- 
che, hanno  il  diametro  di  circa 
4  cm,  ha  un'estremità  saldata 

a  un  tubo  cilindrico  i  avente  il  diametro  di  circa 

0,5  cm.  Nel  tubo  a  [/  vi  è  del  mercurio  e  sopra 

di  esso  dalla  parte  V  del  petrolio  (*)  in  quantità 

tale  da  arrivare  col  suo  menisco  alla  graduazione 

zero  di   una  piccola   scala   (incisa  sul   tubetto  f)  Fg.  2. 

'  quando  è  già  stabilita  la  pressione  da  noi  scelta. 


Fig. 


(»)  Questo  petrolio  è  ottenuto  riscaldando  lungamente  a  200"   quello   del    commercio.    Esso   ha 
'  una  assai  piccola  tensione  di  vapore,  là  sua  dcnsiU  a  i4'*,5  è  0,838  e  il  suo  coefficiente  di  dilatazione 
fra  150  e  3o<»  e  0,000841. 
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Al  tubo  /  è  poi  unito  un  piccolo  recipiente  R  contenente  ancora 
dello  stesso  petrolio,  allo  scopo  di  impedire  assolutamente  la  evapo- 
razione di  quello  contenuto  nel  manometro. 

È  facile  dimostrare  che  se  5  e  j  sono  le  sezioni  del  tiibo  V  e  del  tubetto  /,  d^ 
è  la  densità  del  petrolio,  d^  quella  del  mercurio,  alla  variazione  d  P  della  pressione  P 
(misurata  in  mm  di  "acqua)  corrisponde  una  variazione 

dà=z- ? dP 

nel  livello  libero  del  petrolio.  Nel  nostro  caso  si  ha  : 

dà=  —^d  P 
1,26 

«  quindi  una  variazione  di  P  di  1,26  mm  causa  una  variazione  di  i  mm  nella  posizione 
del  menisco  libero  del  petrolio,  mentre  causerebbe  soltanto  la  variazione  di  0,04  mni  nel 
menisco  di  un  manometro  a  mercurio  del  tipo  corrente. 

La  bottiglia  inferiore  dell'ap- 
parecchio  generatore  della  pres- 
sione comunica  (fig.  3)  con  il  ma- 
nometro e  con   un    tubo  a   7"  ai 
cui  due   rami  sono  saldati  i  ru- 
binetti a  3  vie  ;r   e  ^^'Z    i  quali 
alla  lor  volta  da  una  parte  sono 
uniti   al   viscosimetro  (alle  bolle 
)  /)   e   dair  altra   comunicano   con 
;si  quindi  permettono  di  avere  sue- 
i  le  seguenti  disposizioni: 
)olle  comunicano  con  T  apparecchio 
me  e  il  vaso  V  con  Testerno. 
ISO  V  è  unito  all'apparecchio  della 
le  bolle  comunicano  con  1- esterno. 
ISO    V  e  le   bolle   comunicano    con 

ISO    F  é  le   bolle    comunicano  con 
o  della  pressione. 
-  uire  le  esperienze,  dopo  regolata  la 

pressione  e.  messo  nel  vaso  V  una  quantità  di 
^^' '^'     '  liquido  circa  una  volta  e  mezzo  il  volume  dèlie 

bolle,  si  pone  il  viscosimetro  nel  termostato  e  si   stabilisce  là  dispo- 
sizione 2». 
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Con  ciò  il  liquido  affluisce  a  traverso  al  capillare  dal  vaso  V  nelle 
bolle,  essendo  sollecitato  da  una  pressione  eguale  alla  differenza  fra 
quella  P  esercitata  dall'apparecchio  esterno,  e  quella  p  dovuta  al  suo 
dislivello  (variabile)  nel  viscosimetro. 

Si  determina  durante  questa  esperienza  il  tempo  /,  che  il  liquido 
impiega  per  riempire  la  bolla  b  se  esso  è  molto  viscoso,  e  le  bolle  a 
e  ^  se  è  poco  viscoso  (*). 

Ciò.  fatto  e  senza  spostare  il  viscosimetro,  si  manovrano  x  ^  y  sta- 
bilendo rapidamente  la  condizione  4^  e  poi  la  la.  Allora  il  liquido  solle- 
citato dalla  somma  delle  pressioni  P  ^  p  effluisce  dalle  bolle,  e  si  de> 
termina  ancora  il  tempo  t^  che  esso  impiega  a  effluire  da  ^  o  da  a  +  ^. 
Si  calcola  quindi  il  valore  medio  dei  due  tempi  di  afflusso  e  di  efflusso 
del  medesimo  volume  di  liquido  ;  questo  è  una  quantità  proporzionale 
alla  viscosità  del  liquido,  e  la  costante  di  proporzionalità  non  dipende 
né  dalla  densità,  né  dal  dislivello,  né  dalla  quantità  del  liquido  che 
fu  messo  nel  viscosimetro. 

Infatti,  trascurando  il  termine  correttivo  di  Hagenbach  e  indi- 
cando con  e  la  piccola  pressione  dovuta  ai  fenomeni  capillari,  e  os- 
servando che  la  pressione  p  (di  cui  indico  ancora  con  p  il  valor  medio) 
assume  per  ogni  valore  particolare  del  dislivello  lo  stesso  valore  tanto 
nella  salita  che  nella  discesa,  durante  la  salita  vale  la  espressione  : 

n  — ■ 

e  durante  la  discesa  la  : 


'^'-  %VL 


^~"  8  rz 

e  quindi  sommando  e  dividendo  per  2  : 

TC  PR} 
Il  valore  della  quantità  ^  (che  è  una  costante  di   ogni   stru- 

mento ove  si  assuma  sempre  lo  stesso  valore  della  pressione  P)  si  può 
dedurre  facilmente,  una   volta    per   tutte,    misurando  il  tempo  medio 

che  impiega  a  fluire  nel  viscosimetro  il  volume  V  d'acqua  di- 
stillata quando  è  sollecitato  dalla  pressione  da  noi  scelta  P^  a  una 
temperatura  alla  quale  il  coefficiente  Y)  sia  noto  con  grande  pre- 
cisione. 

(*)  Lo  scopo  delle  due  bolle  è  appunto  di  permettere  di  esegnire  con  uno  Steno  stnunento  lo 
studio  di  liquidi  con  viscosità  molto  differenti  limitando  i  tempi  di  efflusso  entro  a  Talori  convenienti. 
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Le  esperienze  più  accreditate  hanno  dato  per  esempio  i  seguenti  valori  alla   tem- 
peratura di  20°  C  : 

PoiSEUiLLE  (1846) >3  =  0,01008  unità  assolute 

Sprung  (1876) »  ziz  0,01003  » 

Slotte  (1883) »  =:  0,01008  » 

Thorpe  e  Rodger  (1894)    .    .  »  zz:  0,01002  » 

e  quindi  assumendo  il  valore  medio  si  dedurrà  il  valore  incognito  con  la  formola  : 

%  P K^  0,02010 

8rz  "~  /,-t./j 

È  poi  notevole  che  la  quantità       —  non   varia    sensìbilmente  al 

variare,  anche  entro  limiti  molto  estesi,  della  temperatura  (*). 

Nel  caso  in  cui  sia  necessario  di  tener  conto  del  termine  di 
Hagenbach  si  deve  sottrarre  dal  valore  di  1\  precedentemente  calco- 
lato il  valore 

IO  nZ      2  /,  ^2 

che,  trattandosi  di  un  piccolo  termine  correttivo,  si  può  calcolare  fa- 
cilmente in  base  a  dati  o  a  misure  grossolane.  In  tal  caso  la  costante 
dello  strumento  deve  essere  calcolata  con  la  espressione  : 

it  /'A*  _  0,02010  8  V         1 

8  VL   ""    /,  +  t^    "*"  10  7C  Z      /i  /j 

Ecco  per  esempio  i  resultati  di  una  misura  che  ho  eseguita  con  uno  di  questi 
atrumenti. 

La  determinazione  della  costante  ha  fornito  il  valore  0,00002795,  tenendo  conto 
del  contributo  portato  dal  termine  di  Hagenbach  in  tal  caso  eguale  a -f-  0,00000045. 
Fu  poi  misurata  la  viscosità  dell'acqua  alla  temperatura  di  43^,7  e  si  trovò  : 

Tempi  di  salita  Tempi  di  discesa 

4»n    27»,4  3»    I»,0 

27.0  1.3 

27.2  1,5 

Medio  (/,)  4»    27»,2  Medio  (/,)  3™    i»,3 


Quindi  : 


f\  •=.  0,00002795  =  0,00626. 

2 


Il  valore  del  termine  di  Hagenbach  è  ora  :  —  0,0001 5  e  quindi  si  ha  il  valore 
corretto  di  rj  =  0,00611  che  è  in  accordo  eccellente  con  quello  di  PoiSEUiLLE  (0,00610) 
«  di  Thorpe  e  Rodger  (0,00612). 

(*)  Si  ha  infatti  alla  temperatura  t**  : 

Rt'  /?g*  (i  4-  a  /)*  _     A^g* 

y/U  ^  r<7  (X  4-  3  a  /)  Z,<»  (x  4-  a  /)   ^  ^oLo 
«apponendo  eguale  il  coefficiente  di  dilatazione  a  dello  diverse  parti  in  vetro  del  viscosimetro. 
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È  poi  facile  di  dimostrare  che  regolando  la  pressione  con  la  ap- 
prossimazione di  0,5  per  1000  (a  cui  corrisponde  0,4  mm  nella  posi* 
zione  del  menisco  del  petrolio)  e  misurando  il  tempo  con  la  appros- 
simazione di  circa  2  per  1000,  Terrore  massimo  che  è  possibile  di  com- 
mettere avrà  nel  risultato  di  ogni  misura  un'  importanza  non  superiore 
a  2  o  3  per  mille,  ed  evidentemente  verrà  molto  ridotto  nel  risultato 
medio  delle  esperienze. 

Operando  nel  modo  indicato  si  ottengono  i  risultati  espressi  in 
unità  assolute.  Volendo  invece  eseguire  delle  misure  relative,  nelle 
quali  si  trascura  sempre  (e  con  poco  rigore)  il  termine  di  Hagenbach, 
basta  fare  i  rapporti  fra  il  valore  medio  dei  tempi  di  afflusso  e  di 
efflusso  di  un  dato  volume  della  sostanza  in  esame,  e  il  corrispondente 
valore  per  il  liquido  assunto  come  termine  di  confronto. 

Concludendo,  questo  viscosimetro  che  permette  di  operare  sempre 
nelle  condizioni  in  cui  sono  certamente  verificate  le  leggi  di  Poiseuille, 
rende  le  determinazioni  assolutamente  indipendenti  dalla  conoscenza 
esatta  della  densità  dei  liquidi  in  esame,  e  toglie  gli  errori  dovuti  alla 
imperfetta  misura  del  volume  di  liquido  che  si  pone  nel  viscosimetro^ 
e  quelli  dovuti  alla  capillarità. 

Ed  è  specialmente  per  quest'ultimo  vantaggio  che  esso  interessa 
gli  studi  biologici  poiché,  riducendone  le  dimensioni,  può  sostituire 
quei  piccolissimi  viscosimetri  di  Ostwald  che  sono  spesso  usati  nelle 
ricerche  sui  liquidi  animali.  I  quali  in  causa  della  limitata  capacità 
della  bolla  (circa  mezzo  cm^)  e  della  piccolezza  della  pressione  che 
sollecita  l'efflusso  (4  o  5  cm  d'acqua)  conducono  certamente,  e  spe- 
cialmente per  le  azioni  della  capillarità,  a  risultati  non  esatti  (*). 

(*)  Per  alcune  misnre  di  indole  industriale  ho  fatto  costruire  (dalla  Casa  Zambelli)  snllo  stesso 
principio  uno  strumento  ancor  più  semplice  del  presente.  In  esso  gli  errori  possibili  non  raggiungono  mai 
in  ogni  singola  misura  il  mezzo  per  cento  e  quindi  è  certamente  utile  anche  in  moltissime  ricerche 
scientifiche. 
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XXIV. 

DELLA  PARTICOLARE  LOCALIZZAZIONE  NELLE  CELLULE 
DELL'  EPITELIO  INTESTINALE  DI  SOSTANZE  CHE  SCIOL- 
GONO L'ACIDO  OLEICO. 

Ricerche  sperimentali  del  Dott.  Gilberto  Rossi,  Aiuto. 

\Dal  Laboratorio  di  Fisiologia  di  Firenze,  diretto  dal  Prof.  Giulio  Fatto) 


Introduzione. 


Gli  studi  di  Overton  (1-2-3)  che  stabilirono  i  noti  rapporti  tra 
solubilità  nei  lipoidi  e  potere  di  penetrazione  nel  protoplasma  cellulare 
furono  punto  di  partenza  a  varie  ricerche  (4)  delle  quali  credo  necessario 
ricordare  sommariamente  alcune  che  riguardano  più  da  vicino  il  mio 
studio. 

HdBER  (5)  cercò  di  stabilire  la  via  tenuta  nell'epitelio  intestinale,  durante  l'assorbi- 
mento, da  sostanze  coloranti  solubili  e  insolubili  nei  lipoidi.  Dalie  ricerche  di  Pfsf- 
FER  (6)  e  di  Overton  risulta  che  le  t:olorazioni  vitali  sono  dovute  quasi  esclusivamtmte 
ai  colori  basici  d'anilina  ed  ai  loro  sali  ;  l'autore  scegliendo  opportunamente,  tra  queste 
ultime  sostanze,  alcune  che  per  la  loro  scarsa  tossicità  permettessero  l'esperienza,  trovò 
che  si  può  ottenere,  in  vita,  neir  epitelio  intestinale  di  larve  di  rana  e  di  rane  adulte 
la  penetrazione  della  sostanza  colorante,  la  quale  si  trova  raccolta  in  granuli,  mentre 
il  nucleo  la  sostanza  intercellulare  ed  il  protoplasma  si  mostrano  incolori.  Le  sostanze 
insolubili  nei  lipoidi  sarebbero  invece  assorbite,  secondo  questo  autore,  per  via  intere- 
piteliale. 

Anche  Friedenthal  (7)  dà  molta  importanza  alle  sostanze  lipoidi  nel  meccani- 
smo dell'assorbimento  intestinale  :  egli  si  basa  sulle  ricerche  di  Schmidt  che  mostre- 
rebbero come  il  grasso  e  l'acido  grasso  possono  essere  assorbiti  direttamente  dalle  cellule 
vegetali,  e  su  una  serie  di  indagini  proprie  le  quali  mostrerebbero  da  una  parte,  come  la 
solubilità  in  acqua  non  sia  una  condizione  né  necessaria  né  sufficiente  per  la  penetrazione 
delle  sostanze  nel  protoplasma,  dall'altra,  come  l'acido  oleico  può  penetrare  nelle  cel- 
lule nervose  e  nelle  cellule  dell'epitelio  intestinale. 

Schmidt  (8)  osservò  che  il  blu  di  metilene,  che  è  assorbito  dall'epitelio  intesti- 
nale, si  raccoglie  in  granuli  che  corrispondono  a  quelli,  nei  quali  si  raccoglie  durante 
l'assorbimento,  il  grasso. 

(x)  OvBRTON.  Vierteljahnchrift  d.  Naturforschergeselsch.  in  Zurich.  XL,  z,  1895  w.  XLiv,  88, 1899. 

(2)  Idbx.  Zeiisckr,  /.  physik,  Chemie^  xxii,  189^  1897. 

(3)  Idem.  Studien  Uber  die  Narkose.  Fischer,  Jena,  190Z. 

(4)  Marjam  Katzenbllenbogen.  Der  Einfiuss  der  Diifusibilitat  und  der  Lipoidlòslichkeit  aaf 
die  Geschwindigkeit  der  Darmresorption.  PJliiger''s  Arck.  cxiv,  522,  1906. 

(5)  HSbbk.  Ueber  Resorption  im  Darm.  P^iiger*s  Arch,  Lxxxvi,  199,  1901. 

(6)  Pfbffes.  Untennchungen  aas  den  botan.  Institut  zu  Tubingen  11,  z886.  Citato  da  HSbbr, 
PfiUger^s  Arch,  Lxxxvi,  199,  1901. 

(7)  Fribdbnthal  H.  Ueber  die  bei  der  Resorption  der  Nahrung  in  Betracht-  kommenden  Krilfte. 
Arch»  f,  {Afiat.  u.)  Physiol.,  2x7,  1900;  222,  Z901. 

(8)  Schmidt  G.  Ueber  die  Resorption  von  Mithylenblau  durcb  Darmepithel.  Pfiiiger*s  Arch, 
cxni,  5x2,  1906. 
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Mn  il  rapporto  tra  solubilità  nei  lipoidi  ed  assorbibilità  fu  messo  in  una  luce  assai 
differente  dal  TbIau^b  (I-2).  Egli  osserva  anzitutto  che  la  parte  che  prenderebbero 
nell'assorbimento  le  sostanze  lipoidi  della  parete  cellulare  mazlcà  di  ogni  dlidostrazione 
diretta  :  di  più  la  velocità  con  la  quale  l'acqua  penetra  nelle  cellule  non  sembra  all'au- 
tore conciliabile  con  la  ipotesi  di  Overton,  quantunque  questi  tenti  di  spiegare  il  fatto 
con  la  grande  rigònfiabilità  della  sostanza  lipoide  nell'acqìia;  idfine  esistono  rarie  ec- 
cezioni alla  legge  di  OvERTON.  Perciò  Traitbe  propone  un'altra  spiegazione,  che  senza 
costrìngerci  ad  abbandonare  la  vecchia  concezione  di  una  membrana  cellulare  fornita 
di  un  reticolo  di  finissimi  capillari,  si  concilia  pure  ugualmente  bene  con  i  fatti  che 
mostrano  un  rapporto  tra  assorbimento  e  solubilità  nelle  sostanze  lipoidi.  Dal  mo- 
mento che  le  sue  ricerche  dimostrano  che  la  velocità  osmotica  delle  sostanze  di- 
sciolte in  acqua  è  tanto  maggiore  quanto  maggiore  è  l'abbassamento  della  tensione  su- 
perficiale prodotu  dalla  dissoluzione  di  dette  sostanze,  e  dal  momento  che  esse  dimo- 
strano che  abbassano  maggiormente  la  tensione  superficiale  quelle  sostanze  che  sono 
sbliibili  nei  lipoidi,  si  spiegano  i  rapporti  niessi  in  luce  da  Overton  e  dagli  altri  ri- 
cercatori, sènza  ricorrere  alla  Concezione  di  tina  soluzione  nella  sostatila  lipoide  del  ri- 
vestimento cellulare,  della  quale  ci  manca,  almeno  in  molti  casi,  una  dimostrazione. 
Cosi  pure  Traube  spiega  il  rapporto  tra  azione  narcotizzante  e  solubilità  nei  lipoidi. 
In  complesso  però  le  vedute  di  Traube,  per  quanto  riguarda  l'assorbimento,  sono  ba- 
sate a  loro  volta  su  un  presupposto  che  ha,  non  jneno  di  quello  di  Overton,  bisogno 
di  dimostrazione.  Devo  notare  però  che  il  Traube  non  esclude  completamente  l' influenza 
delle  sostanze  lipoidi  nell'assorbimento. 

Tale  essendo,  nelle  sue  linee  generali,  la  questione,  ho  voluto  stu- 
diare con  indagini  dirette  la  presenza  e  la  disposizione  delle  sostanze 
lipoidi  nell'epitelio  dell'intestino,  il  quale,  per  ragioni  ovvie,  mi  è  sem- 
brato il  più  indicato  per  ricerche  di  tal  genere. 

Se  negli  epitelt  assorbenti  esìste  una  sostanza  lipoide,  io  pensai 
che  questa  molto  probabilmente  avrebbe  potuto  conservare,  almeno  in 
parte,  le  sue  proprietà  solventi  per  le  sostanze  grasse,  anche  dopo  la 
morte  e  la  fissazione  dell'epitelio  stesso.  D'altra  parte  non  potevo  con- 
durre lo  studio  su  cellule  vive,  poiché  quivi  si  sarebbero  presentati  gli 
infiniti  dubbi  che  riguardano  l'assorbimento  del  grasso  e  si  sarebbe 
potuto  sospettare  una  scissione  del  grasso,  una  trasformazione  in  sa- 
pone ecc.,  cosicché  qualunque  risultato  non  avrebbe  potuto  risolvere  il 
problema  che  mi  sono  posto  :  vedere  se,  e  in  che  parte  dell'elemento 
epiteliale  dell'  intestino  si  possano  rivelare  istochimicamente  materiali 
che  presentino  una  affinità  per  le  sostanze  grasse  (*). 

Siccome  poi,  in  un  mio  recente  lavoro,  mi  sono  occupato  dell'as- 

(i)  Traubb  S.  Theoriè  dcr  Osmose  und  Narkose.  Pjluger^i  Arch,,  cv,  541,  1904. 

(2)  Idem.  Dcr  Oberflachendruck  und  seine  Bedeutung  im  Organismus.  PJtuger*i  Arch,  cv, 
559,  X904. 

(*)  Rigaardo  ai  tentativi  già  fatti  per  studiare  la  distribuzione  dei  lipoidi  in  qualche  elemento 
cellulare,  per  mezzo  di  sostanze  coloranti  solubili  nei  lipoidi  stessi,  si  veda  Ivar  Bang.  Biocbemie 
der  Zellipoide.  Brgebnisse  der  Physiologie,  Sechster  Jargang.  I  n.  II  Abt.,  183,  Z907. 


Digitized  by  LjOOQ  16 


Solventi  dell'acido  oleico  nelle  cellule  dell'epitelio  intestinale     3S3 

sòrbrmènfó  degli  acrdi  gra^s?  e  der  saponi  (i),  ed  ébbf  occasiohé  di 
<ffmostrafe  come  rlelia  òellaìa  epiteliale  si  trovano  acctrmulate  notévoli 
quantità  di*  acido  dtrranfe  rafsSorfafmento  del  grazio,  volli  otà  ricercare 
se  potevo  stabilire  qualche  nuovo  dato  cRe  potesse  lumeggiare  la  que- 
stione dell'assorbimento  delle  sostanze  grasse. 

H.     Ricerche  sperimentali. 
lO  Esperienze  con   grasso   neutro. 

Queste  esperienze  ebbero  risultato  negativo,  tuttavia  le  riporto 
brevemente,  perchè  esse  acquistano  un  notevole  significato  dal  confronto 
con  quelle  condotte  nella  stessa  guisa,  ma  adoperando  acido  grasso 
invece  di  grasso  neutro. 

Esperienza  /.  -  Vari  pezzetti  di  intestino  tenue  di  rana  (Rana  esatlenta),  fìssati 
in  foimalina  (6  %),  sono  divisi  longitudinalmente  in  due  parti,  acciocché  il  grasso  si 
possa  mettere  a  contatto  con  la  superficie  della  mucosa,  asciugati  con  carta  bibula,  ed 
immersi,  una  parte,  in  olio  d'oliva  neutro,  l'altra  in  una  emulsione  formata  di  3  parti 
di  olio  neutro  e  una  di  bile.  Tanto  gli  uni  che  gli  altri  sono  tenuti  per  24  ore  a  35^ 
•e  continuamente  agitati  da  un  apparecchio  che  capovolgeva  circa  30  volte  al  minuto 
le  boccie  nelle  quali  erano  rinchiusi.  I  pezzi  sono  sezionati  col  microtomo  congelatore 
e  le  sezioni  trattate  con  acido  osmico.  Non  si  osserva  alcuna  penetrazione  di  grasso 
nell'epitelio,  né  negli  altri  strati  della  parete  intestinale. 

Esperienza  II.  -  Stesso  intestino  sezionato  col  microtomo  congelatore.  Le  sezioni 
sono  attaccate  su  coprioggetti  e  questi  immersi  per  un  tempo  variabile  da  pochi  minuti 
a  varie  ore,  in  olio  d'oliva  neutro  a  35®  (parte  direttamente,  parte  dopo  essere  state  ba- 
gnate con  bile).  I  vetrini  sono  posti  a  lungo  sotto  un  getto  d'acqua  per  asportare  il 
grasso  aderente  e  poi  immersi  in  acido  osmico.  Il  grasso  non  è  affatto  penetrato  nelle 
sezioni. 

Queste  esperienze  sono  ripetute  più  volte  con  identici  risultati. 

Concludendo  dunque  :  l'epitelio  intestinale  (fissato),  di  rana  posto 
a  contatto  con  grasso  neutro  (olio)  non  si  carica  in  alcun  punto  di 
questa  sostanza. 

Questo  dato  negativo,  che  in  sé  non  presenterebbe  alcun  interesse, 
ne  acquista  dal  confronto  con  gli  esperimenti  che  esporrò  e  che  ci 
mostreranno  come  l'acido  oleico  possa  penetrare  in  grande  quantità 
neH' epitelio,  anche  morto,  dell*  intestino  tenue.  Sono  ben  lontano  dal 
pensare  che  il  fetto  che  il  grasso  neutro  non  penetra  nella  cellula  fis- 
sata dimostri  che  esso  non  si  assorbe  :  tuttavia  il  dato  che  il  grasso 
neutro  oltre  essere  insolubile  sui  mezzi  acquosi  dell'organismo  lo  è 
anche  nei  lipoidi  è  certo  molto  suggestivo.  L'oleina  infatti  oltre  non 

(x)  Rossi  Gilberto.  Sull'  assorbimento  dei  saponi  e  degli  acidi  grassi.  Archivio  di  Fisiologia^ 
IV,  429,  X907. 
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penetrare  nell*  epitelio  intestinale,  non  discioglie  neppure,  a  differenza 
dell'acido  oleico,  la  miclina,  ed  i  lipoidi  dei  globuli  rossi.  Del  resto 
questa  resistenza  ai  solventi  è  corrispondente  alla  natura  dei  materiali 
di  riserva  ai  quali  appartiene  infatti  il  grasso  neutro. 


2*  Esperienze  con  Acroo  grasso. 

A)  Esperienze  sulV  intestino,  lo  stomaco  e  V esofago  di  rana. 

Esperienza  I.  -  Si  divide  longitudinalmente  in  due  parti  un  tratto  delia  porzione 
media  dell'  intestino  tenue  fissato  in  formalina  ;  si  asciuga  leggermente  con  carta  bibula. 


r" 


''':■' ^/ S  i    V^.^  r A ^, 


\    il 


'^  ;  ':  ;.ft.-{^V<3*  f-^  ' 


Fig.  I. 

si  immerge  in  acido  oleico  dove  si  lascia  quarantotto  ore  alia  temperatura  di  35°.  Si  se- 
ziona e  si  colora  con  acido  osmico.  Nessuna  penetrazione  di  acido  oleico. 

Esperienza  II,  -  Un  frammento  di  intestino  preparato  nella  stessa  maniera  si  im- 
merge in  una  emulsione  formata  di  una  parte  di  bile  di  bue  e  di  quattro  di  acido  oleico. 
La  boccia  contenente  la  miscela  è  tenuta  a  35'>  per  48  ore  ed  ogni  tanto  agitata  perchè 
^emulsione  non  si  disfaccia.  I  preparati  che  si  ottengono  colorando  poi  con  acido  osmico 
sono  molto  caratteristici  ;  la  touaca  muscolare  non  presenta  alcuna  colorazione  differente 
da  quella  che  si  ottiene  con  pezzi  di  intestino  immersi  in  bile  di  bue  soltanto  ;  le  cellule 
epiteliali,  che  hanno  assunta  in  tutto  il  protoplasma  una  tinta  leggermente  bruna,  pre- 
sentano subito  sotto  airorletto,  che  è  pure  leggermente  bruno,  una  zona  intensamente 
tinta  in  nero.  Questa  zona  che  abbraccia  circa  il  terzo  esterno  dell'elemento  cellulare. 
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osservata  a  forte  ingrandimento,  si  presenta  formata  di  minutissimi  granuli,  tra  i  quali 
ne  predomina  qualcuno  di  volume  un  po'  maggiore.  Tale  aspetto  ricorda  molto  da 
vicino  quello  che  si  nota  nella  stessa  zona  nelle  cellule  epiteliali  fissate  durante  l'as- 
sorbimento del  grasso.  Granuli  neri,  sebbene  in  minor  numero  e  generalmente  più  pic- 
coli, sì  osservano  in  tutto  il  protoplasma,  il  nucleo  è  perfettamente  incoloro.  In  questa 
come  in  tutte  le  successive  esperienze  si  fecero  sempre  per  riscontro  preparati  con 
intestino  dello  stesso  animale  semplicemente  fissato.  I  preparati  (inclusi  in  glicerina) 
sono  di  una  eccessiva  instabi- 
lità,  dopo   pochi  giorni  assu-   [^        ■  ■ -  — | 

mono   nella    loro    totalità    un    !  ., 

colorito  bruno  verdastro  diffuso,  j 

e  tutte  le  particolarità  descritte 
spariscono. 

Esperienza  III,  -  Si   ri- 
pete   l'esperienza    precedente        *• 
adoperando  bile  di  bue  satura 
a  30°  di  acido  oleico.  Le  cel- 
lule  epiteliali    assumono    una 
legger    colorazione    bruna    in 
tutto    il    protoplasma,    dovuta    I 
alla  presenza    di    minutissimi    . 
-granuli  tinti  in  bruno  dall'aci-    ! 
do  osmico.  Tale  colorazione  è    j 
più  intensa  nella  zona  sotto- 
stante  all'orletto  cellulare. 

Esperienza  IV,  -  Pezzetti 
<li  intestino  del  terzo  superio- 
re, medio,  e  inferiore  del  tenue    , 
preparati  nella  solita  maniera.    |  , 
Immersione  per  48  ore  in  acido    ì 
oleico  a  35*.  L'acido  oleico  è, 
durante  le  48  ore,  agitato  con-     , 
tinuamente  da  un  apparecchio    ^ 
che  capovolge  circa  20  volte 
al  minuto  la  boccia  nella  quale  ^^ig»  >• 

esso  è  contenuto.  Si  lava  a  lun- 

^o  il  pezzo  sotto  un  forte  getto  d'acqua  per  asportare  l'acido  oleico  aderente  ;  si  seziona 
col  microtomo  congelatore,  si  colora  con  acido  osmico.  Intensissima  colorazione  nel 
tratto  situato  sotto  l'orletto,  colorazione  meno  intensa  nella  restante  porzione  del  pro- 
toplasma, dovuta  ovunque  alla  presenza  di  granuli  neri  estremamente  fini  (fìg.  i  e  2). 
Tale  colorazione,  al  contrario  di  quanto  avviene  adoperando  emulsioni  dì  bile  ed  acido 
oleico,  non  è  diffusa  a  tutto  l'epitelio  ma  soltanto  a  qualche  villo. 

Tali  risultati  possono  essere  soggetti  però  a  una  obiezione  non 
trascurabile:  l'epitelio  intestinale  si  carica,  a  differenza  degli  altri 
strati  di  acido  grasso,  ma  certo  un  risultato  di  una  qualche  impor- 
tanza è  costituito  dal  fatto  che  Tacido  oleico  si  raccoglie  più  special- 
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mente  nelia  regione  situate  ijaunediatw\^te  sotto  Torletto^  nella  xegioae 
cioè  nella  quale  esso  a  preferenza  fi  raccoglie  durante  ^assorbimento 
del  grasso:  ora  ciò  potrebbe  derivare  solo  da  una  incompleta  imbibi- 
zione del  protoplasma  con  acido  oleico. 

In  ulteriori  ricerche,  che  esporrò  tra  breve,  mi  occuperò  di  ciò; 
voglio  osservare  però  ^subito  Qon]^e  l,e  esperieijize  esposte  ebbene  con- 
dotte su  intestino  morto  distruggono  alcune  obiezioni  (i)  rivolte  alla 
dottrina  di  Frxedenthal  (2)  (secondo  la  quale  4'  intestino  può  assorbire 
anche  acidi  grassi  non  disciolti  nel  contenuto  intestinale,  ma  solubili 
nei  lipoid]  dell'epitelio).  Si  opponeva  infatti  a  questa  che  l'acido 
oleico  non  bagnando  la  parete  intestinale  non  può  neppure  pene- 
trarla; le  mie  esperienze  mostrano  appunto  come  Tessere  l'inte- 
stino imbevuto  e  la  superfìcie  epiteliale  bagnata  d'acqua  non  sia 
una  difficoltà  all'ingresso  dell'acido  oleico.  Esse  chiariscono  poi  anche 
un  altro  punto:  durante  l'assorbimento  del  grassosi  trovano  nell'epi- 
telio intestinale  notevoli  quantità  di  acidi  grassij(3),  tuttavia  fu  osservato 
che,  quando  il  grasso  somministrato  è  oleina,  mancando  nell'orletto 
la  colorazione  con  acido  osmico  ivi  il  grasso  deve  trovarsi  allo  stato 
di  sapone,  poiché  tanto  l'oleina  che  l'acido  oleico  assumerebbero  la 
colorazione  nera.  Io  mostrai  già  che  l'acido  oleico,  quando  si  trovi 
disciolto  allo  stato  colloidale  in  soluzioni  di  albumina,  senza  superare 
certe  proporzioni,  può  non  essere  rivelato  dall'acido  osmico.  L'argo- 
mento era  indiretto  :  non  cosi  quello  d' oggi  che  mostra  che  anche  du- 
rante la  penetrazione  di  acido  oleico  nell'epitelio  fissato,  quando  nel- 
l'orletto cellulare  indiscutibilmente  deve  trovarci  questo  acido  grasso, 
pure  questo  non  è  rivelato  o  scarsissimamente  dall'acido  osmico. 

Esperienza  V,  -  Si  procede  come  nella  precedente  prolungando  ad  otto  giorni 
r  immersione  in  acido  oleico.  I  preparati  che  si  ottengono  sono  più  intensamente  colo- 
rati con  acido  osmico,  ma  la  colorazione  della  zona  posta  sotto  l'orletto  predomina 
sempre  su  quella  delle  altre  parti  del  corpo  cellulare.  Il  nucleo  in  questi  come  nei  pre- 
cedenti prep:irati  è  incoloro. 

Esperienza  VI.  -  Sezioni  di  intestino  digiuno  fissato  in  formalina,  lavate  a  lungo 
con  acqua,  asciugate  leggermente  con  carta  bibula,  sono  immerse  per  25  minuti  in  acido 
oleico  a  40°  agitando  di  quando  in  quando  il  recipiente.  Sono  poi  passate  in  alcool 
*1  30  Vo  ^^  agitate  per  spogliarle,  per  quanto  è  possibile,  dell'acido  grasso  che  aderisce 
loro,  lavate  a  lungo  e  quindi  per  5  minuti  poste  in  una  soluzione  ali*  i  ^/^  di  acido 
osmico.  Esse  assumono  allora  un  colorito  nero  diffuso  a  cagione  dell'acido  oleico  che  è 
ancora  loro  aderente;  di  questo  si  spogliano  passandole  in  alcool  ali* 80 ^-'/q  senza  cedere 
invece  quello  ohe  è  penetrato  neìV  intemo  delle  cellule.  Si  lavano  in  acqua  e  si  ripor- 

(1)  HSbsr.  Ueber  Resorption  in  Dami.  P/luger*s  Arch,  lxxxvi,  axi,  1901. 

(2)  Loc.  cit. 

(3)  Rossi  G.,  I.  e. 
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tano  in  acido  osmico,  seguendo  quindi  la  solita  tecnica.  L'aspetto  che  assume  il  pre- 
parato è  identico  a  quello  c]i<e  si  ottiene  immergendo  il  p^zzo  di  intestino,  in  acido 
oleico.  Per  evitare  poi  qualche  dubbio  che  potrebbe  lasciare  il  processo  precedente  a 
cagione  della  lavatura  con  alcool,  dirò  che  si  ottengono  identici  risultati  con  sezioni 
attaccate  su  coprioggetti,  dalle  quali  l'acido  oleico  aderente  si  può  asportare  con  un 
forte  e  continuato  getto  di  acqua.  In  tal  caso  però  i  preparati  si  raggrinzano  assai,  e  a 
caeione  del  getto  d'acqua  vengono  spesso  assai  danneggiati. 

Resta  cosi  fissato,  almeno  mi  sembra,  in  maniera  indiscutibile,  che 
nell'epitelio  del  tenue  fissato  si  può  raccogliere,  a  differenza  di  altri 
tessuti,  acido  oleico  in  piccoli  granuli  i  quali  si  trovano  specialmente 
dispo3ti  nella  porzione  distale  della  cellula,  sotto  all'orletto;  questa 
distribuzione  è  di  speciale  valore  poiché  anche  neU' elemento  vivo  è 
in  questa  zona  che  si  raccoglie  F  acido  grasso.  Mi  piace  poi  osservare 
come  i  miei  risultati  si  accorderebbero  assai  bene  con  quelli  di  Alt- 
MANN  e  di  Kr£HL  che  tendevano  appunto  a  dimostrare  come  la  sin- 
tesi del  grasso  avviene  in  granuli  diffusi  nel  protoplasma.  Fu  detto 
con  ragione  che  essi  potevano  derivare  dalle  manipolazioni  istologiche  ; 
io  non  potrei  fiair  qui  una  analisi  minuta  della  questione,  solo  voglio 
osservare  come  molto  probabilmente  alla  luce  dei  miei  risultati  le 
indagini  di  Altmann,  che  del  resto  trovarono  una  certa  conferma 
p.  es.  in  quelle  di  Arnold  e  di  Traina  (*)  condotte  con  tecnica  più 
perfetta,  potrebbero  esser  riprese  con  molta  probabilità  di  successo. 

Dati  i  risultati  delle  esperienze  che  ho  esposto  occorreva  ricerche 
se  essi  oltre  che  in  quello  dell*  intestino  tenue  si  verificassero  anche  in 
altri  epiteli. 

Esperienza  VII.  -  Si  fanno  subire  a  pezzetti  di  parete  gastrica,  tolti  in  corri- 
spondenza di  varie  porzioni  dello  stomaco  e  fissati  in  formalina,  le  stesse  mapipola- 
zioni  alle  quali  fu  sottoposto  V  intestino  nella  esperienza  IV.  Non  si  nota  quasi  alcuna 
differenza  dei  preparati  di  confronto  ;  solo  in  qualche  raro  punto  si  vedono  cellule  epi- 
teliali tinte  leggermente  in  bruno,  ma  niente  che  si  avvicini  neppur  lontanamente  a  ciò 
che  si  verifica  per  l'epitelio  intestinale. 

Esperienza  Vili.  -  Si  ripete  l'esperienza  precedente  con  l'esofago.  L'epitelio  è 
quasi  identico  a  quello  dei  preparati  di  confronto. 

B)  Esperienze  sull'  intestino  di  e  Mus  decumanus  >. 

Si  ripetono  con  pezzetti  di  intestino  tenue  (porzione  media)  alcune  delle  ricerche 
jgiÀ  fatte  nell'intestino  di  rana.  I  risultati  ai  quali  si  giunge  ;9ono  presso  a  poco  gli 
stessi,  meno  netti  però,  inquantochè  spesso  tutto  il  villo  si  mostra  infiltrato  di  acido 
oleico  alla  sua  estremità. 

(*)  A  proposito  di  questa  questione  e  della  bibliografia  relativa  si  veda  Heidenhain.  Plasma  nnd 
Zelle.  I  X*  Fischer  Jena,  1907. 
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Q)  Esperienze  stdV  intestino  di  cane. 

I  risultati,  molto  più  netti  che  nel  topo;  sono  presso  che  identici  a  quelli  ottenuti 
nella  rana. 

Le  conclusioni  sperimentali  di  questa  seconda  serie  di  ricerche 
sono  queste  : 

L'epitelio  intestinale  del  tenue  (fissato)  di  rana,  di  ratto  e  di  cane, 
cioè  dei  tre  animali  con  i  quali  ho  sperimentato,  posto  a  contatto  con 
acido  oleico  si  carica  (a  differenza  degli  altri  costituenti  della  parete 
intestinale)  di  questa  sostanza.  L'acido  oleico  si  trova  in  forma  di  goc- 
ciole minutissime  raccolte  nel  protoplasma,  ma  specialmente  in  quella 
porzione  di  esso  situata  sotto  Torletto  cellulare. 

Tali  fatti  si  osservano  sia  ponendo  a  contatto  con  l'acido  oleico 
pezzi  di  intestino  anche  per  un  tempo  assai  lungo,  sia  adoperando 
sezioni  sottili  dell'organo,  cosicché  dobbiamo  ammettere  che  l'accumulo 
di  acido  grasso,  sulla  porzione  esterna  della  cellula  è  dovuto  a  con- 
dizioni speciali  che  ivi  esistono  e  non  ad  incompleta  penetrazione  del 
grasso  nella  cellula  stessa. 

La  bile  facilita  molto  l'ingresso  dell'acido  oleico  nell'epitelio  del 
tenue. 

I  fatti  esposti  sono  propri  della  mucosa  intestinale  e  non  si  pre- 
sentano in  quella  gastrica  ed  esofagea. 

3°  Esperienze  con  oleato  di  sodio. 

Si  immerge  per  48  ore  a  35^  un  pezzetto  di  intestino  di  rana,  preparato  nella 
solita  maniera,  in  una  soluzione  di  oleato  di  sodio  all'  i  %.  La  boccia  contenente  la 
soluzione  è  continuamente  agitata.  Si  seziona  col  microtomo  congelatore,  le  sezioni 
sono  lavate  per  24  ore  con  acqua  distillata  tiepida  e  colorite  con  acido  osmico,  e  con 
Sudan  ///.  I  preparati  sono  simili  a  quelli  ottenuti  con  acido  oleico,  solo  la  colo- 
razione è  un  po'  meno  intensa  nell'epitelio  e  la  parete  muscolare  è  leggerissimamente 
tinta  in  bruno  con  acido  osmico  e  in  rosso  con  Sudan  III.  Preparati  fatti  col  mio 
metodo  del  ferrocianuro  di  rame  mostrano  nell'epitelio  la  presenza  di  acido  grasso. 

L'epitelio  intestinale  si  carica  quindi  di  acido  grasso  anche  posto 
a  contatto  con  soluzioni  di  sapone  ;  questo  risultato  porta,  mi  sembra, 
sebbene  indirettamente,  un  appoggio  alle  idee  che  io  ho  già  altrove 
esposto  sull'assorbimento  dei  grassi  (i). 

(x)  Rossi  G.,  1.  e. 
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MooR£  e  ROCKWOOD  (i)  Pflueger  (2)  e  Luciani  (3)  (nel  suo  trattato)  ammisero 
un  assorbimento  di  saponi,  e  la  ipotesi  che  essi  elaborarono  per  evitare  alcune  gravi 
difficoltà  alle  quali  si  andava  incontro  con  una  simile  ammissione  era,  nel  tempo  nel 
quale  essi  scrissero,  quanto  di  meglio  si  potesse  fare  per  conciliare  i  dati  che  si  pos- 
sedevano. Però  va  notato  che  Moore  e  Rock  wood  nel  cane  ammisero  un  assorbimento 
di  saponi  solo  nella  porzione  inferiore  del  tenue,  e  che  Pflueger  nella  lunga  serie  dei 
suoi  lavori  venne  modificando  il  suo  pensiero  fino  ad  ammettere  che  gli  acidi  grassi  si 
possano  assorbire  labilmente  combinati  con  gli  acidi  biliari,  indipendentemente  cioè  dalla 
saponificazione.  In  ogni  modo  in  questi  ultimi  tempi,  molti  fatti  si  sono  aggiunti  alle 
nostre  cognizioni,  i  quali  ci  possono  dare  in  altra  maniera  ragione  della  formazione  di 
sapone  nell'  intestino.  Possiamo  pensare  infatti  che  il  sa[)one  sia  oltre  che  una  riserva, 
un  veicolo,  e  probabilmente  molto  importante,  per  l'assorbimento  degli  acidi  grassi  senza 
tuttavia  essere  esso  stesso  assorbita  come  tale.  Noi  conosciamo  lo  stato  di  idrolisi  nel 
quale  si  trovano  i  saponi  disciolti  in  acqua,  noi  sappiamo  con  quanta  facilità  si  pos- 
sano estrarre  acidi  grassi  dai  saponi  in  soluzione,  con  i  comuni  solventi  degli  acidi 
grassi,  nulla  ci  vieta,  mi  pare,  di  ammettere  che  la  cellula  epiteliale  vivente  possa 
assumere  acidi  grassi  dalle  soluzioni  di  saponi.  Possiamo  cosi  conciliare  i  dati  raccolti 
sulla  comi>osizione  del  contenuto  intestinale  durante  l'assorbimento  del  grasso,  con  quelli 
chimici  ed  istochimici  raccolti  dallo  studio  della  cellula  epiteliale  nelle  stesse  condi- 
zioni, rendendoci  ragione  della  formazione  dei  saponi  senza  esser  costretti  ad  ammet- 
tere il  loro  assorbimento  finché  ne  manca  la  prova  diretta  (*).  Con  tutto  ciò  io  non 
voglio  dire  che  noi  dobbiamo  escludere  un  assorbimento  di  saponi,  voglio  dire  solo  che 
allo  stato  delle  nostre  cognizioni  esso  non  è  cosa  dimostrata  e  che  ci  possiamo  spiegare 
la  formazione  di  saponi  nella  cavità  intestinale  in  maniera  più  semplice  di  quello  che 
sia  stato  fatto  sin  qui  da  molti  (*). 

(x)  MooRB  e  RocKwooo.  On  the  mode  of  absorption  of  fats.  Journal  of  Phyitol,^  xxi,  58,  1897. 

(2)  Pflubokr  £.  Die  Resorption  der  Fette  vollzieht  sich  dadarch  dass  sie  in  wasserige  Losung 
gebracht  werden  ?  Pfliiger^s  ArcJk,,  lxxxvi,  x,  xqox. 

(3)  Luciani.  Fisiologia  dell' nomo.  Prima  edis.,  if  695. 

(*)  Le  esperìeoxe  infatti  nelle  quali,  dopo  introdotti  saponi  e  glicerina  in  anse  intestinali  o  au 
intestini  isolati,  si  osservò  formasione  di  grasso  nell'epitelio,  non  dimostrano  in  realtà  rassorbibilttà 
dei  napopì,  perchè  da  essi,  nella  cavità  dell'intestino,  ben  presto  si  liberano  acidi  grassi.  U.  Lom- 
broso (Sull'assorbimento  degli  acidi  grassi  e  saponi.  Arch,  di  Fisiol.,  v,  294,  X908)  si  mostra  propenso 
ad  ammettere  che  ciò  avvenga  non  tanto  per  azione  dell'anidride  carbonica,  quanto  perchè  dato  lo 
stato  di  scissione  dei  saponi,  si  riassorba  prima  l'alcali  che  l'acido  grasso.  Ciò  è  possibile,  ma  è  da 
dimostrare.  £  se  è  vero  come  vuole  l'autore  che  una  gran  parte  dell'  anidride  carbonica  entro  la  cavità 
intestinale  si  forma  per  azione  dell'acido  clorìdrico  gastrico  sui  carbonati,  e  che  i  grassi  inibendo  o 
rallentando  la  secrezione  di  acido  clorìdrico  devono  diminuire  anche  la  produzione  di  anidride,  sta  il 
fatto  che  questa  si  trova  entro  la  cavità  intestinale  indipendentemente  dall'azione  dell'acido  cloridrico 
e  che  liberando  sia  pure  in  minima  quantità  dell'acido  grasso,  è  sufficiente  ad  infirmare  le  esperienze 
predette.  A  tale  scopo  appunto  io  intrapresi  qualche  ricerca  introducendo  soluzioni  di  sapone  in  inte- 
stini isolati  di  rana  (1.  c.)t  ricerca  con  la  quale,  come  notai  espressamente,  non  volevo  certo  risolvere 
il  problema  dell'assorbimento  dei  saponi,  ma  mostrare  solo  che  in  queste  condizioni  si  liberavano  acidi 
grassi  ;  ed  in  questo  caso,  data  la  disposizione  sperimentale,  il  meccanismo  sospettato  dal  Lombroso 
non  poteva  intervenire  che  in  grado  insignificante. 

(**)  Cosi  si  potrebbe  spiegare  anche  la  abbondante  formazione  di  sapone  che  Loubroso  (1.  e.) 
troTÒ  introducendo  soluzioni  e  mescolanze  di  acido  oleico  in  anse  del  Vella  nel  cane.  Quantunque 
tenendo  presente  la  parsimonia  con  la  quale  lo  stomaco  versa  nell'  intestino  il  suo  contenuto  di  grasso 
non  si  vorrà  escludere  che  i  risultati  dell'A.  sieno  in  gran  parte  dovuti  alle  condizioni  speciali  del- 
l'esperienza ed  ai  fenomeni  d'irritazione  provocati  nella  mucosa.  Lrvitks  (Ueber  die  Verdauung  der 
Fette  im  tierischen  Organismus.  ZetiscAri/t,  /.  pkysioi,  Ckeut.,  xlix,  873,  1906)  infatti  (per  non 
citare    altri)   trovò    che   durante   la   digestione  del   grasso   in   tutto   1'  intestino   del    cane   si    trovano 
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40  Nell'epitelio  del  tenue 
esiste  una  sostanza  solvente  dell'acido  oleico. 

A  questo  punto  sorge  una  questione  importante  per  lo  studio  in 
parola  :  quella  cioè  che  riguarda  il  meccanismo  per  il  quale  il  proto- 
plasma assume  acido  grasso. 

Due  ipotesi  si  prfesentano:  o  nell'orletto  cellulare  e  nel  proto- 
I^asma  si  trova  una  sostanza  solvente  dell'acido  oleico  inegualmente 
distribuita  (in  piccola  quantità  in  corrispondenza  dell'orletto  ed  in  forte 
quantità  nella  parte  sottostante)  la  quale  si  carica  di  acido  grasso  e  ci 
spiega  cosi  i  nostri  risultati,  ovvero  la  penetrazione  e  l'accumulo  di 
acido  grasso  sono  fat^i  legati  con  la  presenza  di  determinate  strutture. 
Certo  il  fatto  che  l'epitelio  intestinale  si  carica  di  acido  grasso  in  pre- 
senza di  soluzioni  di  sapone,  ci  ricorda  assai  l'azione  che  su  queste 
hanno  i  solventi  degli  acidi  grassi.  A  ogni  modo  ricorsi  all'esperimento. 

Esperienta  I.  -  Sezioni  di  intestino  di  rana  fissato  in  formalina.  Esse  sono  divise  in 
due  gruppi.  Quelle  del  primo  sono  immerse  in  acqua»  quelle  del  secondo  passate  in 
alcool  a  95  ^/q,  poi  immerse  in  una  miscela  di  xilolo  ed  etere. 

Dopo  48  ore  le  sezioni  sono  raccolte  e  quelle  del  secondo  gruppo  passate  in 
alcool  e  poi  in  acqua,  quindi  tutte  sono  poste  per  30  minuti  in  acido  oleico  a  40». 

Le  sezioni  che  hanno  soggiornato  in  acqua  assumono  acido  oleico  come  quelle 
che  non  hanno  subito  tale  trattamento,  quelle  che  hanno  soggiornato  in  alcool,  xilolo 
ed  etere  non  assumono  acido  grasso. 

Evidentemente  dunque  acciocché  l'epitelio  intestinale  posisa  assu- 
mere acido  oleico  appare  necessaria  nell'epitelio  stesso  l'esistenza  di 
una  sostanza  la  quale  viene  asportata  dall'etere  e  xilolo.  Dato  ciò,  mi 
parve  che  meritasse  il  conto  il  vedere  se  questa  sostanza  potesse  es- 
sere estratta  dalle  sezioni  per  mezzo  anche  dell'acido  oleico. 

Esperienza  II,  -  Le  stesse  sezioni  dell'esperienza  precedente  immerse  per  34  ore 
in  acido  oleico  a  40^^  si  comportano  come  quelle  trattate  con  etere  e  xilolo. 

Questo  risultato,  sebbene  ottenuto  in  cellule  morte,  ci  fa  pensare 
che  forse,  ad  impedire  la  diffusione  del  materiale  lipoide  nel  contenuto 
intestinale  quando  si  esperimenti  con  pezzi  di  intestino,  prenda  parte 
notevole  la  costituzione  SReci^le  dell' orletto.  Tentai  perciò  in  varia 
guisa  di  asportarlo,  lasciando  integro  il  corpo  cellulare,  per  verificare 
se  que^a  supposizione  valesse  almeno  per  le  cellule  fissate,  ma  questi 
tentativi  non  ebbero  successo. 

grandi  quantità  di  acido  grasso  e  scarse  di  sapone  ;  Lombroso  spiega  ciò  ammettendo  che  i  saponi  ven- 
gono assorbiti  man  mano  che  si  formano,  a  me  sembra  però  che  una  tale  opinione  trascenda  per  eia 
dai  fatti  che  conosciamo. 
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5<»    Sul  meccamisuo  di  penetrazione  del,l' acido  oleico 

NELLA  CELLtlLA  EJPITELIALE  DEL  TENUE. 

Neppure  le  ricerche  esposte  ci  risolvono  per/)  Talt^ a  questione  se 
cioè  l'acido  oleico  attraversi  Tofletto  cellulare,  perchè  anche  in  questo 
è  contenuto,  sebbene  in  minore  quantità,  un  solvente  deU*  acido  jg^rasso 
oppure  per  capillarità  o  per  altro  meccanismo. 

Io  mi  proposi  di  risolvere  la  questione  in  questa  maniera  :  trat- 
tare r  intestino  per  breve  tempo  con  etere  o  xilolo,  per  asportare  la 
sostanza  lipoide  eventualmente  contenuta  nella  cuticola,  e  cercare  poi 
se  la  penetrazione  dell'acido  oleico  fosse  possibile  o  no. 

Esperienza  I,  •  Vari  pezzetti  di  inteatino  tenue  di  xibjìa  sono  immersi  in  una  mi- 
scela a  parti  uguali  di  etere  e  xilolo  :  ogni  ora  uno  di  questi  pezzetti  è  tolto,  lavato  in 
alcool  poi  a  lungo  in  acqua  corrente,  immerso  in  acido  oleico  a  35^'  e  lasciatovi  38  ore 
(sempre  tenendo  l'acido  oleico  agitato).  Nelle  seùoni  dei  singoli  pezzi  si  vede  che  la 
quantità  di  acido  oleico  penetrata  va  diminuendo  man  mano  che  si  passa  a  pezzi  i 
quali  furono  tenuti  più  a  lungo  immersi  in  etere  e  xilolo,  finché  il  pezzo  tenuto  nella 
miscela  14  ore  non  presenta  alcuna  colorazione  con  acido  osmico. 

Si  trattava  ora  di  dcifinire  se  tale  mancata  penetrazione  di  acido  oleico  dipendesse 
dal  fatto  che  la  sostanza  Upoide  era  stata  sottratta  interamente  dal  corpo  cellulare  o 
dal  fatto  che  essendo  essa  stata  sottratta  dalla  cuticola  si  fosse  venuta  a  interrompere 
la  via  di  penetrazione.  A  tale  scopo  immersi  una  parte  delle  sezioni  appartenenti  a 
ciascun  pezzo  in  acido  oleico,  seguendo  il  trattamento  già  esposto  a  pro[)osito  di  espe- 
rienze simili.  In  tal  caso  le  sezioni  che  non  avevano  assunto  acido  oleico,  o  che  ne 
avevano  assunto  poco,  avrebbero  dovuto  assumerne  se  la  penetrazione  era  manciata  per 
l'estrazione  della  sostanza  lii>oide  dall'orletto.  L'esperienza  mos^ò  invece  che  ove  l{i  pe- 
netrazione non  aveva  avuto  luogo  mancava  la  sostanza  solvente  dell'acido  grasso  anche 
nel  corpo  deMa  cellula. 

Non  avendo  saputo  immagina^.e  altro  mezzo  per  risolvere  la  que- 
stione, sono  costretto  a  chiudere  lasciwdola  sospesa. 

III.    Conclusioni. 

IO  L'epitelio  intestinale  del  tenue  fissato  degli  animali  sperimen- 
tati (rana,  ratto  e  cane),  posto  a  contatto  con  acido  oleico  si  carica 
esso  solo,  a  differenza  degli  altri  costituenti  della  parete  intestinale,  di 
que;5ta  sostanza.  L'ajcido  oleico  sì  raccoglie  in  graauli  nel  protoplasma, 
ma  soprattutto  nella  porzione  distale  della  cellula  immediatamente  sotto 
all'orletto. 

20  Tale  fatto  si  osserva  anche  quando  fu  nriolto  prolungata  T  immer- 
sione in  acido  oleico  e  quando  questo  fu  posto  a  contatto  con  sezioni 
molto  sottili  di  intestino,  cosicché  dobbiamo  pensare   che   l'accumulo 
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di  acido  grasso  nella  porzione  distale  della  cellula  è  dovuta  non  solo 
ad  incompleta  penetrazione  di  esso,  ma  a  condizioni  speciali  che  ivi 
esistono. 

30  La  bile  facilita  molto  la  penetrazione  di  acido  oleico. 

40  I  fatti  esposti  sono  propri  della  mucosa  dell'  intestino  tenue  e 
non  si  presentano  in  quella  gastrica  ed  esofagea. 

50  L'epitelio  intestinale  posto  a  contatto  con  soluzioni  di  oleato 
di  sodio  si  carica  di  acido  grasso. 

60  II  grasso  neutro  non  ha  la  proprietà  di  penetrare  nelle  cellule 
dell'epitelio  intestinale. 

70  L'epitelio  intestinale  si  carica  di  acido  oleico  perchè  contiene 
un  solvente  di  questo,  solvente  che  si  può  estrarre  con  etere  e  xilolo. 

IV.     Considerazioni  sui  risultati  ottenuti. 

Dalle  sopraesposte  ricerche  emerge  essenzialmente  che  nel  pro- 
toplasma delle  cellule  epiteliali  del  tenue  si  trovano  granuli  capaci, 
in  opportune  condizioni,  di  assumere  acido  grasso  mediante  solventi 
di  natura  probabilmente  lipoide.  Questi  granuli  sono  in  speciale  ma- 
niera accumulati  nella  porzione  distale  della  cellula,  in  quella  cioè  che 
più  direttamente  prende  parte  all'assunzione  dei  materiali  dalla  cavità 
intestinale  ed  ai  processi  che  dall'acido  grasso  e  dalla  glicerina  con- 
ducono alla  sintesi  del  grasso  neutro. 

Non  si  creda  con  questo  che  io  pensi  di  identificare^  i  fenomeni 
quali  si  svolgono  nel  protoplasma  ucciso  e  fissato  con  quelli  che  hanno 
luogo  nella  trama  della  cellula  vivente,  poiché  mi  rendo  conto  della 
grande  diversità  che  li  separa  principalmente  per  la  mancanza  dei 
processi  sintetici  che  si  arrestano  dopo  la  morte.  Ma  non  si  creda 
neppure  che  i  fatti  da  me  mostrati  sieno  dovuti  esclusivamente  ad  al- 
terazioni postmortali  del  protoplasma  cellulare.  Oltre  che  riuscirebbe 
assai  difficile,  se  non  impossibile,  immaginare  che  la  sostanza  solvente 
dell'acido  grasso  si  formi  per  la  semplice  azione  dell'indurimento  e 
della  fissazione,  sta  il  fatto  che  fenomeni  simili  a  quelli  che  ho  descritto 
si  riscontrano  anche  nell'epitelio  vivente,  come  ho  sopra  ricordato. 

Io  non  ho  potuto  stabilire  il  meccanismo  col  quale  avviene  la 
penetrazione  dell'acido  grasso  attraverso  all'orletto  cellulare,  ma  il 
solvente,  che  ho  dimostrato,  deve  avere  certamente  parte  non  secon- 
daria nei  processi  di  assorbimento  :  la  sua  presenza  in  animali  assai 
differenti,  la   sua   speciale   localizzazione   entro    la   cellula  epiteliale,  i 
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rapporti  più  volte  dimostrati  tra  assorbibilità  e  solubilità  nei  lipoidi 
parlano  indubbiamente  in  questo  senso. 

Certo  poi  resistenza  del  solvente  nei  granuli  descritti  deve  esser 
tenuto  presente  per  renderci  conto  delle  sintesi  che  si  svolgono  nel- 
r epitelio  e  che  rappresentano  il  momento  culminante  dell'atto  dell'as- 
sorbimento. Basta  pensare  all'  importanza  che  lo  stato  di  soluzione  ha 
nella  determinazione  di  processi  chimici,  basta  pensare  al  potere  di 
soluzione  che  il  solvente  in  questione  ha  per  Y  acido  grasso  e  non  per  il 
grasso  neutro,  per  il  prodptto  da  sintetizzare  cioè  e  non  per  quello 
della  sintesi,  la  cui  azione  ritardatrice  viene  cosi  ad  essere  forse  in 
parte  eliminata,  per  restar  facilmente  persuasi  di  quanto  abbiamo  affer- 
mato. Purtroppo  noi  non  conosciamo  il  comportamento  di  questi  gra- 
nuli verso  la  glicerina,  e  non  sembra  facile  giungere  con  ricerche  isto- 
logiche a  qualche  risultato,  tuttavia  è  da  sperare  che  indagini  in  vitro 
circa  l'azione  dei  lipoidi  sulla  sintesi  del  grasso,  ci  potranno  condurre 
a  qualche  risultato  indiretto,  ma  significativo. 

Quanto  abbiamo  detto  rende  poi  probabile  che  i  lipoidi  della  cel- 
lula epiteliale  contribuiscano  all'assorbimento  ed  alla  sintesi  di  altre 
sostanze  oltre  il  grasso. 
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XXV. 
RICERCHE  SULLA  COAGULAZIONE  DELLE  ALBUMINE, 

ir.     VARIAZIONI  FISICO-CHBflCHE  DEL  SIERO 
PER  AGGIUNTA  DI  ACETONE 
del  Don.  Italo  SimoK,  Assistente. 

(Con  ima  figura  intercalata  del  testo). 
{DaW Istituto  di  Farmctcolcgia  Sperimentale  della  R.  Univeniià  di  Parma) 


In  una  nota  precedente  io  studiai  le  variazióni  ésico-chimiche  del 
siero  per  aggiunta  di  alcool  etilico  (i)  6  dissi  che  mi  proponevo  uno 
studio  analogo  per  quei  reattivi  delle  albumine  che  ofTfono  maggiore 
interesse.  Infatti  queste  ricerche  sono  in  parte  compiute  e  di  esse  già 
contunicai  brevemente  al  Congresso  della  Società  Italiana  per  il  pro- 
gresso delle  Scienze  alcune  note  riguardanti  il  potere  precipitante  dei 
metalli  (2). 

Ma  prima  di  rendere  tali  ricerche  note  per  intero  mi  parve  op- 
portuno di  procedere  per  gradi  e  di  completare  lo  studio  intorno 
all'azione  precipitante  degli  anelettroliti  sul  siero,  estendendo  le  ricerche 
ad  altri  alcool  ed  all'acetone  allo  scopo  di  rilevare  le  possibili  ana- 
logie o  le  differenze  per  giungere  cosi,  quanto  più  mi  fosse  possibile, 
ad  una  concezione  esatta  del  meccanismo  dell'azione  precipitante  di 
queste  sostanze  sulle  albumine  e  per  avere,  inoltre,  dei  termini  di  con- 
fronto molto  sicuri.  Perciò  in  questa  seconda  nota  studio  le  variazioni 
fisico-chimiche  del  siero  per  aggiunta  di  acetone,  la  cui  azione  farma- 
cologica, in  seguito  agli  studi  di  Albertoni,  di  Tappeiner  (3)  e  di 
altri  viene  considerata  molto  vicina  a  quella  degli  alcool. 

Il  siero  adopermto  per  queste  ricerche  fu  ottenuto  da  sangue  preso  asetticamente 
mediante  salasso  dalla  v.  g.  d.  di  un  cavallo  in  buone  condizioni  di  salute.  L'acetone 
era  puro  ed  aveva  la  densità  di  0,8008  a  15°. 

Il  metodo  seguito  fu  del  tutto  identico  a  quello  che  già  mi  servi  nelle  esperienze 
con  alcool.  Fatte  le  miscele  con  volumi  di  siero  e  di  acetone  corrispondenti  a  qaclU 
adoperati  nelle  dette  miscele  ed  a  temperatura  ambiente  quasi  uguale  (circa  1$%  le 
tenevo  in  stufa  a  25°  per  tre  ore;  filtravo  poi  nella  stufa  per  carta  svedese  e  sul  filtrato 
determinavo  la  densità,  la  viscosità,  la  coagulabilità  al  calore,  il  valore  crioscopico,  U 
conduttività  elettrica  specifica  colla  tecnica  già  descritta  nella  precedente  nota  (V.  questo 
Archivio^   IV,   p.  597)  (*).  —    Raccoglievo   infine    il  precipiUto,    lo    seccavo    a   loo®  e 

(i)  Simon  I.  Ricerche  sulla  coagialaxione  delle  albumine.  I.  Variazioni  fisico-chimiche  del  siero 
per  aggiunta  di  alcool.  Arck.  di  Fisiol.,  iv,  594-604,  X907. 

(2)  Simon  I.  Studio  fisico-chimico  dell'azione  precipitante  dei  metalli  sulle  albomiae.  BfilMtt^-^ 
n,  6  del  /<>  Congresso  della  Società  italiana  per  il  progresso  delle  Scienze,  Parma,  X907. 

(3)  Albertoni  P.  Action  et  metamorphoses  de  qnelques  substances  dans  l'organisme  ea  npport 
avec  la  pathogenese  de  racétonhémic  et  du  diabète.  Arch.  ital.  de  Biol.,  v,  75-97,  x%%a. 

Tappeinf.r.  Ueber  die  giftigen  Eigensehaftcn  de»  Acetons.  Dent,  Arca.  /.  /CI,  «w/.,  Uipòr* 
xxxiv,  450,  X883-84. 

(*)  Nel  viscosimetro  da  me  adoperato  l'acqaa  distillata,  a  25^,  definiva  nel  tempo  dix'j>  *.  «r- 
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lo  pesavo.  —  Prima  di  iilcomìnciaré  i  saggi  lasciavo  trasòorrére  dal  momento  della  mi- 
scela tm  tempo  di  tre  ore  per  ottenére  nn  certo  equilibrio,  ma  non  ho  creduto  oppor- 
tuno di  lasciar  trascorrere  un  tempo  maggiore  perchè  non  si  produces^  un  altro  ordine 
di  variazioni  che  per  l'acetone  come  per  l'alcool  si  ottengono  col  tempo  e  per  concen- 
trazioni elevate  di  acetone.  Non  ho  fatto  in  proposito  una  serie  speciale  di  esperienze, 
ma  le  seguenti,  dopo  quello  che  ho  constatato  per  l'alcool,  mi  sembrano  dimostrative. 

Esperienza  IV.  —  i  dicembre  1907. 

Siero  cm^  25  ;  acetone  cm^  7«50.  —  Filtro  la  miscela  dopo  averla  lasciata  3  ore 
in  termostato  a  25^  e  faccio  le  seguenti  determinazioni  viscosimetriche  successive. 

Tempo  di  dèdnsso  Tempo  di  deflusso 

a  25  grafi!  a  25  gradi 

3'4«"  Vi.  3'43"  Vi» 

3'43"  3'44"  Vio 

Esperienza  V.  —  2  dicembre  1907. 

Siero  cm^  25;  acetone  cm^  S)75*  -  Tecnica  e.  s. 


Tempo  di  deflusso 

a  25  gradi 

5'»4" 

V.o 

s'«o" 

5'34" 

Vii. 

S'39" 

Vi. 

S'46" 

Vi, 

5'52" 

v.o 

Tempo  di  deflusso 

a  25  gradi 

5'57" 

V.o 

6'5" 

Vio 

6'io" 

6'i7" 

6'24" 

V.o 

Le  miscele  di  siero  e  di  acetone  dapprima  per  piccole  quantità 
di  acetone  sono  limpide,  in  seguito  col  crescere  dell'anelettrolita  ag- 
giunto si  fanno  opalescenti,  poi  sempre  più  torbide  fino  a  che  appare 
un  precipitato  evidente  che  è  sempre  meglio  visibile  con  quantità  sem- 
pre maggiori  di  acetone.  Un  fatto  analogo  si  ottiene  nelle  corrispon- 
denti miscele  di  siero  e  di  alcool,  colla  differenza  che  esse  si  fanno 
torbide  anche  con  quantità  piccole  di  alcool  (*). 

Il  filtrato  nelle  miscele  delle  due  serie  (alcool  ed  acetone)  in  cui 
non  avviene  precipitazione  delle  albumine  ha  lo  stesso  aspetto  della 
miscela,  mentre  è  in  entrambe  le  serie  limpido  quando  la  precipita- 
zione è  avvenuta.  Le  miscele  di  siero  e  di  acetone  in  cui  non  avviene 
precipitazione  delle  albumine  filtrano  dapprima  rapidamente  e  poi  sem- 
pre in  maggior  tempo  col  crescere  della  quantità  di  acetone,  mentre 
poi  quando  la  precipitazione  si  effettua  la  filtrazione  avviene  con  una 
certa  rapidità  e  sempre  meglio  quanto  è  maggiore  la  quantità  di  pre- 
cipitato.  Dei  rapporti  analoghi   io  riscontrai  nelle  ricerche  precedenti 

(*)  Evidentemente  in  questo  confronto  mi  riferisco  all'aspetto  che  le  miscele  assumono  non  ap- 
pena Tengono  fatte,  ma  quando  esse  hanno  raggiunto,  dopo  esser  state  tre  ore  a  25",  quello  stato  di 
equilibrio  che  io  ponevo  come  condizione  sperimentale. 
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rispetto  alla  filtrabilità  delle  miscele  di  siero  e  di  alcool.  Mi  pare  che 
questi  fatti  da  me  veduti  abbiano  una  certa  analogia  con  quelli  os- 
servati da  Bechhold  il  quale,  quasi  contemporaneamente,  studiava  i 
colloidi  con  un  metodo  fondato  sulla  facilità  maggiore  o  minore  con 
cui  essi  passano  attraverso  filtri  speciali  (i). 

Sui  filtrati,  come  dissi,  eseguivo  una  serie  di  ricerche  i  risultati 
delle  quali  sono  raccolti  nella  tabella. 

Valendomi  delle  cifre  della  Tabella  mi  fu  facile  disegnare  la  figura  nella  quale 
i  numeri  segnati  sull'asse  delle  ascisse  corrispondono  alla  quantità  di  acetone  in  cm'  ag- 
giunti a  cm^  loo  di  siero,  mentre  quelli  segnati  sull'asse  delle  ordinate  indicano  i  va- 
lori seguenti: 

D,  la  densità  a  250  (X  lO^); 

7;,  il  coefficiente  di  viscosità  a  2^^\ 

C,  la  temperatura  di  coagulazione  in  gradi  centigradi  nel  tempo  di  30  minuti  ,* 

A,  il  valore  crioscopico; 

x^  la  conduttività  elettrica  specifica  a  25®  (Xio^); 

R,  la  quantità  di  precipitato  in  grammi,  calcolato  per  cm'  100  di  siero  (*). 

Deìisità,  —  La  densità  del  siero  per  aggiunta  di  acetone  dimi- 
nuisce sempre  e  nella  curva  noi  possiamo  distinguere  tre  periodi.  Dap- 
prima, per  quantità  di  acetone  che  non  determina  alcun  precipitato 
la  densità  diminuisce  in  modo  piuttosto  lieve  perchè,  essendo  l'acetone 
meno  denso  del  siero,  colla  miscela  dei  due  liquidi  se  ne  forma  un  terzo 
che  ha  pur  esso  densità  inferiore  a  quella  del  siero  ;  in  seguito  quando 
si  aggiungono  quantità  di  acetone  che  producono  un  precipitato  sempre 
più  abbondante,  la  densità  subisce  una  diminuzione  assai  più  notevole 
perchè  alla  ragione  ora  detta  si  aggiunge  la  dealbum inizzazione  del 
liquido;  infine,  in  un  terzo  periodo  questa  causa  di  diminuzione  si 
attenua  quando  le  albumine  sono  in  gran  parte  allontanate  ed  allora 
prevale  la  prima  ragione. 

Confrontando  questa  curva  con  quella  corrispondente  dell'alcool 
si  osserva  un  andamento  del  tutto  simile. 

Viscosità.  —  Le  variazioni  della  viscosità  mostrano  un  andamento 
del  tutto  diverso  a  seconda  che  cadono  prima  o  dopo  quel  valore  al 
quale  corrisponde  il  principio  della  precipitazione  dei  colloidi.  Dap- 
prima la  viscosità  cresce  lentamente,  ma  avvicinandosi  a  quei  valori 
critici  per  i  quali  compare  la  precipitazione  delle  albumine  cresce  for- 
temente fino  a  raggiungere  valori  altissimi  e  tende  a  diventare  paral- 
lela all'asse  delle  ordinate  per  correre  all'infinito:  in  seguito,  quando 

(x)  Bechhoi.d  H.  KoIIoidstudien  mit  dcr  Filtrationsmethode.  Zeii.f.Physik,  Ck.,  LX,  257-3x8^  Z907. 
(*)  Qnesto  valore  si  ottiene  tnoltiplicando  per  4  le  cifre  che  si  leggono  nella  tabella. 
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ralbumina  comincia  a  passare  dallo  stato  idrosolico  allo  stato  idroge- 
lico  la  viscosità  fa  un  brusco  salto,  diminuisce  rapidamente  e  tende, 
per  il  limite  acetone  aggiunto  infinito,  al  tempo  di  deflusso  dell'ace- 
tone schietto. 

Una  curva  identica  io  descrissi  nelle  esperienze  coli' alcool. 

Come  allora  osservo  che  codesto  salto  è  nettamente  indipendente 
dalla  precipitazione  delle  albumine  nel  senso  che  sia  conseguenza  di 
una  dealbuminizzazione  del  liquido,  per  la  ragione  che  la  precipita- 
zione comiiicia  appena  quando  il  salto  è  già  avvenuto.  Il  salto  quindi 
lìon  corrisponde  al  materiale  allontanamento  del  colloide  precipitato, 
ma  semplicemente  ad  un  cambiamento  fisico-chimico  del  colloide  il 
quale  da  quel  momento  diventa  atto  a  precipitare  per  aggiunta  di 
quantità  maggiori  di  acetone  e  tanto  meglio  quanto  più  è  l'acetone. 

Coagulctbilità  al  calore.  —  La  coagulabilità  varia  in  modi  diversi 
a  seconda  dei  periodi  successivi  nei  quali  si  esperimenta.  Dapprima, 
per  piccole  quantità  di  acetone  si  ha  un  forte  aumento,  compare  poi 
un  punto  di  discontinuità  quando  comincia  la  precipitazione  delle  al- 
bumine, in  seguito  la  coagulabilità  diminuisce  fino  a  che,  dopo  la  mi- 
scela 50  sopra  100  non  si  riesce  più  ad  ottenere  quel  coagulo  com- 
patto che  si  studia  col  metodo  Sabbatani-Buglia. 

Questa  curva  ripete  completamente  quella  ottenuta  aggiungendo 
volumi  corrispondenti  di  alcool  al  siero. 

Concentrazione  molecolare.  —  La  concentrazione  molecolare  col- 
l'aggiunta  di  acetone  al  siero  cresce  fortemente  ed  in  modo  quasi  pro- 
porzionale alle  molecole  di  acetone  che  vengono  a  sciogliersi  nel  siero. 

Confrontando  questa  curva  con  quella  dell'alcool  vediamo  che 
quest'ultima  ha  un  andamento  del  tutto  simile  ma  fa  coll'asse  delle 
ordinate  un  angolo  più  acuto  che  la  prima,  il  che  si  comprende  riflet- 
tendo che  in  volumi  uguali  l'alcool  contiene  un  maggior  numero  di 
molecole. 

Conduttività  elettrica  specifica,  —  La  conduttività  elettrica  speci- 
fica va  diminuendo  sia  per  la  diluzione  da  noi  portata  nella  concen- 
trazione degli  elettroliti  del  siero,  sia  perchè  l'acetone  induce  forte 
diminuzione  nella  dissociazione  elettrolitica  dei  sali  (i). 

Però,  mentre  dapprima  diminuisce  in  modo  uniforme  e  regolare, 
ad  un  certo  momento,  per  quel  valore  di  acetone  al  quale  comincia 
la  precipitazione  delle  albumine  fa,  come  già  avevo  notato  per  l'alcool, 

(i)  Jones,  Bingham  u  Me  Master.  Ueber  die  Lcitfàhigkeit  und  innere  Reibang  von  Lòsungcn 
gewitser  Salse  in  den  Ldsangmittelgenischen  :  Wasscr,  Mcthylalkohol,  Athylalkool  und  Accton.  Zeit, 
/.  Pkysik,  LVii,  193-320,  1906. 
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un  brusco  salto  il  quale  però  ora  è  molto  più  evidente  che  non  al- 
lora. Da  quel  momento  ha  origine  una  nuova  curva  che  non  presenta 
più  alcun  punto  di  discontinuità,  il  che  conferma  l'opinione  espressa 
a  proposito  dell'alcool  che  allorquando  il  salto  avviene  la  dealbuminiz- 
zazione  del  liquido,  quantunque  non  ancora  materialmente  avvenuta,  si 
sia  agli  effetti  della  conduttività  elettrica  del  tutto  compiuta.  Quindi 
non  la  sola  precipitazione  delle  albumine  determina  il  salto,  ma  anche 
la  modificazione  fisico-chimica  che  esse  subiscono  per  una  data  quantità 
di  acetone.  Da  quel  momento  le  albumine  sono  atte  a  precipitare  e 
la  precipitazione  avverrà  tanto  meglio  quanto  più  è  l'acetone  aggiunto. 
Precipitato.  —  L' inizio  della  precipitazione  delle  albumine  del  siera 
avviene  fra  cm^  38  e  40  di  acetone  aggiunti  a  cm'  100  di  siero,  a 
quel  valore  cioè  nel  quale  abbiamo  riscontrato  i  punti  di  discontinuità 
rielle  altre  curve.  Col  crescere  della  quantità  di  acetone  la  precipita- 
zione si  fa  rapidamente  più  abbondante,  ma  poi  l'incremento  della 
quantità  di  precipitato  è  sempre  minore  fino  a  che  la  dealbuminiz- 
zazione  tende  ad  essere  completa.  Un  fatto  analogo  avviene  nella 
precipitazione  delle  albumine  con  alcool  e  la  tabella  seguente  ci  dà 
un'idea  delle  quantità  di  precipitato  che  si  ottengono  di  confronto  con 
alcool  ed  acetone  (*). 


Precipitato  in  g  ottenuto  col- 
l'alcool 

VOLUMI   DI 

ANBLBTTROLITI   AGGIUNTI  IN 

• 

CM*  A  cu*   100   DI   SIKRO 

50 

60 

70 

80 

ZOO 

5.35 
3.92 

4.68 



10.10 

10.75 
.       6.00 

II. IO 

6  68 

Precipitato  in  g  ottenuto  col- 
l'acetonc 

Dal  confronto  di  queste  cifre  appare  che  l'alcool  ha  un  potere 
precipitante  maggiore  dell'acetone,  ma  trattandosi  di  due  sieri  diversi 
ho  ripetuto  sullo  stesso  siero  che  mi  servi  per  la  serie  dell'acetone 
un'esperienza  mescolando  volumi  uguali  di  siero  e  di  alcool.  Ed  ecco 
i  risultati  : 

siero  cra^   100  alcool     cm^  100  precipitato  g  9.08 

siero  cm^   100  acetone  cm^  100  precipitato  g  6.68 

Confrontando  le  curve  ottenute  coll'alcool  (vedi  questo  Archivio^ 
IV»    pag»    599)    €    coir  acetone    si    vede    che    tanto  nell'uno  che    nel- 

1*)  Il  precipitato  in  g  per  l'alcool  etilico  fu  calcolato  dai  valori  riportati  nella  tabella  a  pa- 
gina 598,  IV,  di  questo  Archivio^ 
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l'altro  caso  cogli  stessi  rapporti  volumetrici  di  circa  39  di  alcool  o 
di  acetone  aggiunti  a  100  di  siero  a  250  avviene  il  salto  che  ho  de- 
scritto, mentre  poi  il  numero  delle  molecole  è  diverso  (*).  Per  questo, 
considerando  anche  la  diversità  delle  funzioni  chimiche  intrinseche  alle 
molecole  dell'alcool  e  dell'acetone, 

CHgCHjOH, 


pare  logico  ammettere  che  il  salto  nelle  curve  non  dipenda  da  pro- 
prietà chimiche  intrinseche  alle  molecole  loro,  ma  piuttosto  da  azioni 
fisico-chimiche,  e  la  conclusione  è  avvalorata  da  ricerche  che  ho  in 
corso  sull'alcool  metilico.  D'altro  lato,  considerando  l'intensità  della 
precipitazione  che  si  ottiene  con  queste  sostanze  si  osserva  un  com- 
portamento del  tutto  identico  fino  al  momento  del  salto  ;  solo  da  questo 
punto  in  avanti  appare  una  diversità  e  precisamente  un  maggior  po- 
tere precipitante  dell'alcool  etilico  in  confronto  dell'acetone. 


DV 

(*)  In  base  alla  formola  gm  = ,  in  cui  sono:  gm  =  grammi  molecole^  D  =  densità,  V  =  vo- 

m 

lume,  m  ss  peso  molecolare,  si  ha  che  cm^  39  di  alcool  corrispondono  a  grammi  molecole  0,6730,  cm'  39 

•ài  acetone  corrispondono  a  grammi  molecole  0,5384.  D  è  calcolata  a  15%  temperatura  alla  quale  furono 

/atte  le  miscele. 
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Riproduzione  e  traduzione  vietate. 

XXVI. 
RICERCHE  SULLA  COAGULAZIONE  DELLE  ALBUMINE. 

III.     VARIAZIONI  FISICO-CHIMICHE  DEL  SIERO 

PER  AGGIUNTA  DI  ALCOOL  METILICO 

del  Dott.  Italo  Simon,  Assistente. 

(Con  una  figura  intercalata  nel  testo). 
(  Dair Istituto  di  Farmacologia  della  R,  Università  di  Parma,  diretto  dal  Prof  L,  Saóòatani) 


Lo  Studio  delle  variazioni  fìsico-chimiche  del  siero  per  aggiunta 
di  alcool  metilico  ha  messo  in  evidenza  fatti  del  tutto  nuovi  e  diversi 
da  quelli  descritti  per  l'alcool  etilico  e  per  l'acetone  (i)  che  danno 
all'azione  di  questa  sostanza  sul  siero  un  carattere  suo  speciale. 

In  queste  esperienze  adoperavo  dell'alcool  metilico  puro,  e  del 
siero  di  cavallo  ottenuto  da  sangue  raccolto  al  macello  e  conservato 
a  temperatura  bassa.  Ho  fatto  miscele  in  volume  corrispondenti  a  quelle 
delle  due  serie  citate,  e  nella  tecnica  mi  sono  attenuto  alle  norme  al- 
lora esposte  e  ad  esse  perciò  mi  riferisco  (*). 

Le  miscele  di  alcool  metilico  e  siero,  dopo  essere  state  3  ore 
a  250,  sono  limpide  per  molto  piccole  quantità  di  alcool,  diventano 
lievemente  opalescenti  con  quantità  maggiori,  si  intorbidano  infine  con 
quantità  ancora  più  grandi.  Però,  a  differenza  di  quel  che  avviene 
nelle  miscele  di  alcool  etilico  e  siero,  di  acetone  e  siero,  il  precipi- 
tato si  forma  ed  appare  visibile  per  quantità  di  alcool  metilico  minori. 
Il  filtrato  ottenuto  da  queste  miscele  è  sempre  limpido  o  lievemente 
opalescente  e  manca  quel  periodo  descritto  nelle  esperienze  con  alcool 
etilico  ed  acetone  che  precede  la  precipitazione  nel  quale  il  filtrato  è 
torbidissimo  e  la  viscosità  altissima. 

Riguardo  alla  rapidità  di  filtrazione,  osservai  che  fino  alla  mi- 
scela 35  sopra  100,  la  filtrazione  avviene  in  modo  rapido  e  pure  ra- 
pidamente filtrano  le  miscele  dal  70  sopra  100  in  avanti  :  filtra  con 
una  certa  lentezza  la  miscela  40,  con  grande  lentezza  la  miscela  50, 
impiega  un  tempo  assai  più  lungo  la  miscela  60. 

Sul  filtrato  feci  gli  esami  fisico-chimici  e  i  dati  ottenuti  sono  raccolti  nelle  se- 
icenti tabelle  i*^  e  2*^.  Riporto  entrambe  le  serie  a  dimostrazione  della  costanza  di 
risultati  che  si  ottengono  anche  operando  con  siero  di  due  cavalli  diversi  e  della  fiducia 
intera  che  noi  i>ossiamo  avere  nelle  variazioni  ora  rilevate,  di  gran  lunga  più  delicate 
«  complesse  di  quelle  ottenute  coir  alcool  etilico  e  coli'  acetone. 

(x)  Vedi  questo  Archivio,  iv,  pag.  594-604,  e  v,  p.  394*401. 

{*)  Nel  viscosimetro  l'acqua  distillata  a  25**  defluiva  in  x'ja"  Vi** 
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Coi  dati  della  tabella  3%  più  completa,  ho  disegnato  l'unita  figura  ed  è  bene  av- 
vertire che  una  figura  in  tutto  simile,  si  ottiene  ponendo  in  grafica  i  valori  della  tabella  1". 

I  numeri  segnati  sull'  asse  delle  ascisse,  indicano  la  quantità  di  alcool  metilico 
in  cm^  aggiunto  a  cm>  100  di  siero,  mentre  quelli  segnati  sull'asse  delle  ordinate 
indicano  : 

D,  la  densità  a  25»  (X  «o'); 


1050? 

m 

ìiV 
KHO 
1000 
990  4 


?/0 

950 

930 
:'20 


3 


i 


R    D 


il    rrkfkfìFìri»ntp>   Hi    vismsitA    a    9eO  • 


Alcool  metilico  in  cm'  aggiunto  a  cm'  loo  di  siero. 
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difieazioni  fisico-chimiche  e  precipitazioni  successive  che  subiscono  le 
proteine  del  siero  per  opera  dell'alcool  metilico  il  quale  cosi,  a  diffe- 
renza dell'alcool  etilico,  dell'acetone  e  dell'alcool  propilico  (*),  si  mo- 
stra un  reattivo  più  delicato  delle  albumine.  Di  questi  tre  punti  di 
discontinuità,  quello  che  è  più  appariscente  e  sembra  di  maggiore 
importanza  è  il  3**  e  corrisponde  all'unico  «alto  che  si  ottiene  colle 
altre  sostanze  più  su  citate. 

Non  intendo  parlare  singolarmente  di  ogni  curva  perchè  per  la 
interpretazione  di  esse  basta  quanto  finora  dissi  nelle  serie  di  esperi- 
menti citati  :  solo  merita  una  speciale  menzione  la  curva  della  visco- 
sità la  quale  ha  un  andamento  tutto  suo  particolare  che  molto  l'allon- 
tana da  quelle  curve  viscosi  metriche  di  miscele  di  siero  e  di  queste 
sostanze  che  ho  descritto  finora  e  mi  richiama  invece  le  curve  otte- 
nute con  miscele  di  siero  e  di  un  metallo  pesante  (rame).  In  questa 
curva,  nei  tratti  che  seguono  i  primi  due  punti  di  discontinuità  si 
osserva  che  la  viscosità  continua  a  crescere  sebbene  delle  albumine 
precipitino.  Questo  fatto,  che  sembra  non  in  accordo  a  quel  che  finora 
ho  affermato,  s' interpreta  molto  bene  riflettendo  che  mentre  la  curva 
da  o  a  25  fino  al  primo  punto  di  discontinuità  si  innalza  per  quelle 
modificazioni  fisico-chimiche  che  producendosi  sulle  proteine  le  rendono 
atte  a  precipitare,  le  curve  che  si  ottengono  dopo  i  primi  due  punti 
di  discontinuità  sono  invece  la  risultante  di  due  fattori,  uno  dei  quali 
tende  a  diminuire  la  viscosità,  ed  è  la  precipitazione  reale  di  quella 
parte  delle  albumine  che  avviene  in  quegli  intervalli,  ed  un  secondo 
fattore  che  tende  ad  aumentarla,  e  consiste  nelle  modificazioni  fisico- 
chimiche per  le  quali  le  rimanenti  albumine  del  siero  diventeranno 
esse  pure  atte  a  precipitare  in  un  periodo  successivo  ;  infine  dopo  il 
terzo  salto  la  viscosità  diminuisce  sempre  perchè  da  questo  momento 
essa  varia  unicamente  per  la  precipitazione  materiale  dei  colloidi. 

{*)  Così  mi  risulta  da  ricerche  che  ho  attualmente  in  corso. 
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XXVII. 

SULLA  FUNZIONE   INTERNA   DEL   PANCREAS 

E  SUGLI  ELEMENTI  CHE  VI  PARTECIPANO 

del  Dott.  Ugo  Lombroso,  Assistente  e  Libero  Docente. 

{Dal  Laòoraiorio  di  Fisiologia  della  /?.  Università  di  Roma,  diretto  dal  Prof,  Luigi  iMciani) 


È  compars<i  in  questo  Archivio  una  nota  polemica  del  Prof.  V.  Diama&e  (i), 
nella  quale  si  muovono  alcune  obiezioni  ai  miei  lavori  sulla  funzione  interna  del  pan- 
creas e  sugli  elementi  che  partecipano  ad  essa.  Gi&  in  altra  occasione  il  Diamare  aveva 
fatto  cenno  delle  mie  ricerche  (2)  attribuendomi  una  serie  di  opinioni  assurde  dalle  quali 
non  mi  ero  difeso  per  la  sola  ma  ottima  ragione  che  io  nulla  avevo  affermato  che  nep- 
pure lontanamente  concordasse  con  quanto  Diamare  mi  attribuiva  e  quindi  facilmente 
confutiiva. 

Scrìveva  infatti  il  Diamare  :  <  Recentemente  Lombroso  pur  ammettendo  che  le 
isi>le  debbano  avere  una  secrezione  interna,  non  crede  che  debba  essa  esplicarsi  sul  con- 
sumo degli  idrati  dì  carbonio.  Lombroso  fonda  la  sua  credenza  sull'esame  istologico 
del  pancreas,  dopo  legatura  del  condotto,  ed  i  suoi  reperti  sono  tali  che  io  ho  dei  seri 
dubbi  specialmente  in  relazione  colle  antecedenti  ricerche  4i  Schultze,  Tiberti  ecc.  ». 

É  inutile  che  io  rilevi  di  non  aver  mai  negato  che  la  funzione  interna  del  pan- 
creas interessi  il  ricambio  degli  idrati  di  carbonio.  Forse  il  Diamare  nelle  sue  affer- 
mazioni, si  riferisce  ad  alcune  mie  ricerche  sull'assorbimento  alimentare  (3)  ;  nelle  quali 
ho  trovato  che  estirpando  nel  cane  un  pancreas  non  più  segregante  neir intestino,  oltre 
ai  fenomeni  ritenuti  dipendenti  dall'alterato  ricambio  degli  idrati  di  carbonio  (la  gli- 
cosuria ecc.)  compare  del  grasso  nelle  fecce,  in  un  percentuale  rilevantissimo.  Da  queste 
osservazioni  conclusi  che  la  funzione  interna  del  pancreas  influisce  non  soltanto  sul 
ricambio  degli  idrati  di  carbonio,  ma  anche  su  quello  delle  altre  sostanze  alimentari. 
Ma  a  queste  conclusioni  sono  giunto  in  base  ad  analisi  chimiche  delle  fecce  e  non 
per  ricerche  istologiche  sul  pancreas,  che  naturalmente  non  potevano  avere  alcun  rap- 
porto coi  problemi  in  questione. 

Le  ricerche  istologiche  che  ho  eseguito  sul  pancreas  di  cane,  coniglio  e  colombo 
avevano  un  obbiettivo  ben  diverso,  ed  erano  istituite  allo  scopo  di  indagare  quali  cle- 
menti del  pancreas  persistevano  dopo  l'occlusione  dei  dutti  escretori  e  potevano  quindi 
compiere  la  funzione  interna. 

Diamare  esprime  un  dubbio  sull'attendibilità  delle  mie  osservazioni,  in  base  alle 
ricerche  di  Schultze  e  Tiberti.  Ora  i  risultati  delle  ricerche  del  Tiberti  (sul  coni- 
glio) concordano  completamente,^  salvo  in  un  particolare,  con  quelli  ottenuti  da  me 
sullo  stesso  animale.  Il  solo  punto  discordante  sta  in  ciò  che  Tiberti  descrive,  un  mese 
dopo  la  legatura  del  dutto,  una  specie  di  rigenerazione  di  acini  d'aspetto  normale  e 
persistenti  anche  dopo  due  mesi;  io  invece  tale  rigenerazione  non  ho  osservata. 

Questo  è  l'unico  particolare  nel  quale  differiscono  i  risultati  delle  nostre  ricerche 
sul  coniglio,  le  quali  appunto  per  essere  state  fatte  sullo  stesso  animale,  sono  le  sole 
nostre  indagini  paragonabili  fra  loro.  Perchè  certo  non  vorrà  il  Diamare  giungere  a 
giudicare   erronei  1  resultati   di  ricerche  sperimentali,  eseguite    sopra    una  data  specie 

(x)  DiAMAKB.  Sulla  funxione  endocrina  del  pancreas,  e  sngli  elementi  che  la  dlsimpegnano.  Ar- 
chix*io  di  Fisiologia^  v,  «53-257,  1908. 

(2)  DiAsiARB.  Sul  nuovo  indirizzo  della  questione  del  rapporto  tra  il  pancreas  e  l'economia  del 
Kiocosio  nell'organismo.  //  Tommasi^  11,  n.  6-7,  1907. 

(3)  Lombroso.  Ucbcr  die  Beziehungen  zwischen  der  NarhstoflFrcsorption  etc,  Pfluger^s  Arch., 
1x2,  X906. 
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animale,  soltanto  perchè  non  si  accordano  coi  risultati  ottenuti  in  analoghe  ricerche  su 
altra  specie. 

Se  questo  criterio  fosse  giusto,  Diamare  potrebbe  ritenere  senz'altro  errati  i 
risultati  da  lui  stesso  ottenuti  sulla  rana,  ove  osservò  acini  normali  persino  90  giorni 
dopo  la  legatura  del  dutto  escretore  del  pancreas,  mentrechè  nel  coniglio  cosi  operato, 
dopo  soli  4-5  giorni  non  si  trova  più  neppure  un  acino  d'aspetto  normale. 

Dato  il  metodo  introdotto  dal  Diamarr  nelle  discussioni,  di  attribuire  ai  suoi  con- 
tradditori, opinioni  e  risultati  che  essi  non  hanno  manifestato,  potrei  esimermi  dal  rispon- 
dere anche  all'attuale  suo  attacco,  ma  nel  dubbio  che  a  qualcuno  il  mio  silenzio  possa 
parere  acquiescenza  io  preferisco  mettere  in  chiaro  l'origine  della  presente  discussione  (^). 

Vi  sono  due  dottrine  riguardanti  gli  clementi  che  compiono  la  funzione  intema 
del  pancreas.  Secondo  la  prima  dottrina,  enunciata  da  Laguesse  nel  1893,  la  funzione 
interna  del  pancreas  esplicantesi  sul  ricambio  degli  idrati  di  carbonio,  è  compiuta  esclu- 
sivamente dalle  insulae»  mentre  gli  acini  e  l'epitelio  dei  dutti  da  soli  presiederebbero 
soltanto  alla  funzione  secretoria  estema  digestiva. 

Secondo  l'altra  teoria,  alla  funzione  interna  del  pancreas  partecipa  il  complesso 
dei   tessuti  pancreatici. 

Diamare  Sostiene  la  dottrina  di  Laguesse,  e  pare  appoggi  la  sua  convinzione 
specialmente  sui  dati  di  anatomia  patologica  ;  infatti  scrive  :  «  Ci  è  o  non  ci  è  cn- 
ccsso  che  nell'uomo  il  diabete  coincide  con  esclusive  lesioni  insulari,  o  addirittura 
coU'atrofia  primaria,  laddove  il  diabete  manca  in  casi  di  profonde  estese  o  generali  le- 
sioni del  parenchima  zimogenico  ?  ». 

Nella  letteratura  dell'argomento  si  trovano  descritti  tanti  e  tanti  casi  di  diabete 
con  alterazione  dei  soli  acini,  e  con  insulae  integre,  che  non  si  comprende  davvero 
come  si  possa  credere  che  ad  una  simile  domanda  la  risposta  possa  esser  quella  attesa 
da  Diamare.  A  meno  che  non  si  voglia  accettare  il  sistema  adottato  da  questo  singo- 
lare studioso,  che  consiste  semplicemente  nel  l'affermare  attendibili  soltanto  quei  reperti 
i  quali  appoggiano  la  sua  tesi,   e  dichiarare  sospetti  di  errore  tutti  gli  altri. 

Inoltre  Diamare  domanda  ;  «  Ci  vien  concesso  che  nell'atrofia  sperimentale  per 
ritenzione  di  secreto  o  da  corpi  stranieri,  unitamente  alla  degradazione  istologica,  tien 
dietro  la  scomparsa  sia  pure  parziale  del  parenchima  zimogenico,  sopravvivono  le  in- 
sulae ed  è  mancata  la  glicosuria?  ». 

Io  ho  in  una  serie  di  pubblicazioni  trattato  lungamente  questo  preciso  quesito, 
ma  il  Diamare  non  si  preoccupa  affatto  di  alcuno  degli  argomenti  da  me  svolti. 

Io  ho  rilevato,  e  coi  miei  concordano  i  risultati  di  tutte  le  più  recenti  indagini 
sull'argomento,  che  nel  coniglio  dopo  la  legatura  del  dutto  di  Wirsung,  non  solo  si 
alterano  gli  acini,  ma  anche  le  ìnsula^.  La  mancanza  della  glicosuria  in  questi  casi 
non  può,  secondo  me,  attribuirsi  senz'altro  alle  poche  ed  alterate  insulae  che  persi- 
stono :  per  giungere  a  tale  conclusione  sarebbe  necessario  dimostrare  che  all'estirpa- 
zione di  esse  consegua  la  glicosuria.  Non  si  può  d'altra  parte  paragonare  la  soppressione 
repentina  della  funzione  di  un  organo,  colla  lenta  e  graduale  soppressione  della  mede- 
sima. HÉDON  nei  cani,  estirpando  il  pancreas,  precedentemente  alterato  per  legatura  dei 
dutti  e  contemporanea  iniezione  di  olio,  vide  comparire  una  glicosuria  transitoria,  laddove 
r  estirpazione  del  pancreas  normale  determina  una  glicosuria  grave,  rapidamente  mortale. 

E  non  sappiamo  neppure  se  l'estirpazione  del  pancreas  normale  nel  coniglio,  dato 
che  si  potesse  eseguire,  produrrebbe  una  glicosuria.  Gli  animali    di    specie    diversa   si 

(*)  Una  trattazione  più  particolareggiata  dei  problemi  qui  accennati,  trovasi  in  una  mia  rivista 
critica  *^  Sugli  elementi  che  compiono  la  funzione  interna  del  pancreas  "  in  corso  di  stampa  nell'^r- 
chivio  di  Farmacoloj^ia  speritnentale  e  scienze  affini^  vu,  ^". 
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comportano  in  questo  riguardo  ben  diversamente  fra  loro;  cosi,  per  esempio,  1* estirpa- 
zione del  pancreas  nel  colombo  non  è  seguita  da  glicosuria,  mentre  Io  è  nel  falco. 
Quindi  raffermare,  soltanto  perchè  cosi  avviene  nel  cane,  che  anche  nel  coniglio  la 
estirpazione  del  pancreas  determinerebbe  la  glicosuria,  senza  averlo  prima  dimostrato» 
è  affatto  arbitrario. 

Infine  nel  coniglio,  che  è  l'unico  animale  capace  di  sopravvivere  quando  tutti  gli 
acini  pancreatici  sono  profondamente  alterati,  si  osservano  sparsi  in  tutto  il  duodeno 
elementi  di  struttura  e  disposizione  tale  da  farli  apparire  affatto  simili  agli  acini  pan- 
creatici. Non  mi  fermo  a  ripetere  altri  argomenti  già  da  me  svolti  a  tale  proposito» 
rilevo  soltanto  che  il  Diamare  non  ha  creduto  di  opporre  ad  essi  nulla  di  preciso. 

Quando  io  intrapresi  le  mie  ricerche  sul  cane,  intendevo  appunto  di  contribuire 
alla  conoscenza  delle  funzioni  dei  tessuti  pancreatici,  mettendo  volta  a  volta  in  rap- 
porto le  alterazioni  osservate  nella  struttura  di  questa  glandola  in  vario  modo  operata, 
col  variare  dei  fenomeni  consecutivi  all'estirpazione  di  essa.  Quando  io  osservava  la  com- 
parsa della  glicosuria,  trovava  sempre  nel  pancreas  estirpato,  oltre  alle  insttlae,  nume- 
rosi acini  persistiti  perfettamente  conservati. 

Diamare  cerca  d*  infirmare  i  miei  risultati,  e  per  far  ciò  si  vale  di  due  recenti 
pubblicazioni  di  Hess  (i)  e  Visentin!  (2).  Ma  egli  non  espone  chiaramente  i  risultati 
di  questi  due  autori. 

Hess,  studia  specialmente  l'assorbimento  del  grasso  ;  egli  ritiene  che  il  percen- 
tuale del  grasso  assorbito  (70  %-90  ^ì^  nelle  mie  ricerche  dopo  legatura  e  recisione 
dei  due  dutti  escretori  del  pancreas  di  cane,  non  rappresenti  Tassorbimento  del  grasso 
che  si  osserverebbe  quando  effettivamente  mancasse  del  tutto  nell'intestino  il  secreto 
pancreatico.  Hess  con  una  speciale  tecnica,  dimostrò  che  in  un  certo  percentuale  di  casi» 
il  pancreas  di  cane  possiede  più  di  due  dutti  escretori.  Egli  suppone  che  Tassorbimento 
del  grasso  da  me  osservato  si  debba  in  parte  al  fatto  che  una  parte  del  secreto  può 
giungere  nell*  intestino  ;  ritiene  perciò  più  esatte  le  cifre  da  me  ottenute  dopo  il  tra- 
pianto d*  un  segmento  pancreatico  sotto  la  cute.  Senza  ripetere  ora  tutto  quanto  ho  già 
risposto  ad  Hess  (3),  per  dimostrare  che  il  pancreas  influisce  sull'assorbimento  del  grasso, 
indipendentemente  dal  versare  nell'  intestino  il  suo  secreto,  basta  ricordare  il  fatto  che 
il  grasso  viene  assorbito  ed  in  cospicua  quantità  (più  del  60  %),  quando  un  segmenta 
di  pancreas  si  trova  nell'organismo,  separato  dall'intestino,  e  che  la  perdita  del  grassa 
nelle  fecce  aumenta,  appena  si  estirpa  detto  segmento. 

Quando  consideriamo  poi  che  io  ho  ormai  operato  di  legatura  e  recisione  dei  due 
dutti  pancreatici,  più  di  50  cani,  chi  vorrà  sostenere  che  proprio  tutti,  nessuno  escluso» 
i  miei  animali  si  trovassero  nelle  condizioni  eccezionali  di  possedere  più  di  due  dutti 
escretori  pancreatici  ?  Per  chi  volesse  spiegarsi  il  fenomeno  della  persistenza  di  acini 
d'aspetto  normale  dopo  la  legatura  e  recisione  dei  due  dutti  colla  possibilità  che  il 
secreto  venga  versato  per  un  dutto  rimasto  pervio,  ricorderò  che  Hess  ha  trovato  gruppi 
più  o  meno  cospicui  di  acini  ben  conservati,  anche  dopo  l'occlusione  perfetta  (da  lui  con- 
trollata) di  tutti  i  dutti  del  pancreas. 

ViSENTiNi  ha  eseguite  ricerche  istologiche  sul  pancreas  di  cane  e  colombo.  Egli 
avrebbe  dimostrato  che  il  pancreas  dorsale  ed  il  pancreas  ventrale  del  colombo  sareb- 
bero in  qualche  punto  fra  loro  anastomizzati,  contrariamente  a  quanto  avevano  asserito 
Cl.  Bernard,  Milne  Edwards,  Pugnat  ecc.  Quindi  la  persistenza  di  acini  dopo  l'oc- 

(i)  O.  Hkss.  Bcitraf^e  z.  Anat.  u.  Pathol,  d.  Pancreas.  Med,  naiur'w,  Arch,^  i,   i,  1907. 

(2)  VisENTiNi.  Sulla  funzione  del  pancreas.  Gazzetta  Medica  Italiana,,  n.  44,  1007. 

(3)  U.  Lombroso.  Ina  Beantwortung  von  O.  Hess'  •*  Die  AusfUhrungsg3nge  des  Handepankreas  "^ 
mit  Bezag  auf  die  Fcttresorption.  Med.  uaturzv,  Archiv,  i,  3,  627. 
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clusione  dei  dutti  ventrali,  non  dimostrerebbe  necessariamente  una  loro  partecipazione 
ad  un'altra  funzione  oltre  la  secretoria  esterna.  Nel  cane  egli  a\Tebbe  trovato  dopo  la 
legatura  di  due  dutti  pancreatici,  la  presenza  di  acini  d'aspetto  normale  anche  in  pe- 
riodi di  tempo  molto  lontani  dall'operazione.  Solo  in  due  casi  Visentini  (160-212  giorni) 
non  trovò  t  alcun  acino  ben  conservato  »,  mentre  le  insulae  apparivano  perfettamente 
conservate.  In  queste  condizioni  Visentini  osservò  una  lieve  glicosuria  (5  Voo*^  ^;o.>)* 
Una  glicosuria  di  tale  genere,  come  abbiamo  detto,  fu  osservata  anche  da  HÉDON,  quando 
estirpava  il  pancreas  antecedentemente  alterato,  ed  escludeva  in  tal  modo  qualsiasi  in- 
fluenza delle  insulae. 

Dunque  nel  caso  esposto  di  Visentini,  W  insulae  perfettamente  conservate  non 
riuscivano  ad  ovviare  la  glicosuria,  la  quale  sopravvenne  per  l'alterazione  dei  soli  acini. 

Ma  a  leggere  la  nota  di  Diamare  pare  quasi  che  egli  non  si  preoccupi  del  fatt<» 
che  il  pancreas  secerne  nell'  intestino  un  secreto,  dotato  di  attività  enzimatiche,  e  che- 
quando  si  estirpa  il  pancreas  compaiono  disturbi  nell'assorbimento  alimentare,  i  quali 
si  attribuirono  appunto  alla  mancanza  del  secreto  pancreatico  nell'intestino.  Non  ci 
possiamo  altrimenti  spiegare  l'ironìa  colla  quale  egli  investe  Pende  (i),  reo,  oltre  ali*  im- 
perdonabile delitto  di  non  aver  citato  i  suoi  lavori,  di  aver  indagato  nel  coniglio,  se  e 
quali  organi  vicariassero  l'attività  enzimatica  del  succo  pancreatico  dopo  la  legatura  del 
dutto  di  Wirsung. 

Scrive  infatti  Diamare  :  «  Pende  —  è  strano  —  va  in  cerca  di  teorici  compensi 
nell'organismo,  credendo  di  aver  distrutto  affatto  il  pancreas  di  coniglio  (!)  mentre  egli 
accerta  nel  contempo  la  sopravvivenza  delle  insulae  ». 

Da  queste  espressioni  parrebbe  che  secondo  Diamare  l'assorbimento  alimentare 
dipendesse  esclusivamente  dalla  presenza  delle  insulae! 

Io  mi  domando  ;  a  quale  conclusione  vuol  giungere  Diamare  nella  sua  nota  ? 
Che  non  è  possibile  trovare  acini  pancreatici  ben  conservati  dopo  l'ostruzione  del  dutto 
pancreatico  ?  —  Non  pare  sia  questo  il  suo  scopo,  per  quanto  attacchi  le  mie  conclu- 
sioni a  ciò  convergenti  ;  perchè  essendosi  finalmente  indotto  a  fiire  qualche  ricerca  aJ 
hoc,  afferma  che  nella  rana  dopo  la  legatura  del  dutto  escretore  pancreatico,  potè  os- 
servare, anche  dopo  tre  mesi,  acini  perfettamente  conservati. 

A  leggere  lo  scritto  di  Diamare,  appare  piuttosto  che  egli  voglia  dimostrare, 
che,  se  dopo  la  legatura  dei  dutti  persistono  inalterati  le  insulae  e  gli  acini,  basti 
questo  solo  fatto  ad  indicare  per  le  insulae  che  esse  non  partecipano  alla  funzione 
estema,  e  sono  invece  adibite  a  compiere  da  sole  la  funzione  intema.  E  la  persistenza 
degli  acini  perchè  non  ha,  secondo  Diamare,  lo  stesso  significato? 

Diamare  non  dubita  che  quando  il  lettore  considererà  che  nella  rana,  dopo  la  lega- 
tura del  dutto  escretore,  —  con  o  sema  shrandellamento  della  massa  principale  (sic)  — 
si  trovano  acini  ben  conser>*ati,  ma  anche  grandi,  numerose  insulae  di  Langerhans,  si 
affretterà  ad  associarsi  alla  sua  tesi.  Che  cioè  la  glicosuria  fu  assente  non  in  virtù  del 
complesso  dei  tessuti  sopravvissuti,  ma  delle  sole  insulae  ì 

E  siccome  Diamare  giudica  mancanti  di  senso  critico  fisiologico,  coloro  che  non 
si  associano  alle  sue  conclusioni,  dovrà  pur  troppo  esser  ascritto  fra  questi  anche  chi 
scrive  ! 

(x)  N.  Pkndk.  Le  modificazioni  del  pancreas  e  degli  isolotti  di  Langbrhans  dopo  l'occlusione 
dei  canali  pancreatici.   Ricerche  del  Lab.  Anni,  Roma  ed  altri  Lab,  Biolo^ici^  xiii,  X19,   X907 
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Doti  VITTORIO  MARCHI. 


L'annunzio  doloroso  della  morte  di  Vittorio  Marchi,  avvenuta  a  Jesi  la  sera 
del  12  maggio,  mi  riesci  tanto  più  impressionante  pel  fatto  che  pochi  giorni  prima,  di 
passaggio  per  Roma,  egli  venne  a  visitarmi  in  questo  Istituto  fisiologico,  in  salute  ap- 
parentemente perfetta,  per  mettersi  al  corrente  delle  più  recenti  pubblicazioni  sulla 
morfologia  del  cervelletto  e  per  esprimermi  il  desiderio  (che  io  accolsi  colla  più  viva 
compiacenza)  di  riprendere  presso  di  me  le  indagini  su  questo  argomento,  appena  otte- 
nuta dal  Municipio  di  Jesi  la  sua  pensione  da  medico  primario  di  quell'ospedale,  il  che 
sarebbe  avvenuto  tra  pochi  mesi.  La  sera  del  9  maggio  si  pose  in  letto,  colpito  da  otitt: 
media  infettiva  con  sintomi  di  meningite.  Egli  fece  la  diagnosi  e  la  prognosi  del  suo 
male,  determinaodo  con  precisione  il  giorno  delia  catastrofe.  Infatti,  come  egli  aveva 
predetto,  il  giorno  11  era  in  istato  comatoso  e  la  sera  del  12,  dopo  lunghissima  agonia, 
cessò  di  respirare. 

Il  suo  curriculum  vilae  si  può  cosi  riassumere  : 

Nacque  a  Novellara  (Reggio-Emilia)  il  30  maggio  1851.  Compi  tutti  i  suoi  studi 
a  Modena,  ove  si  laureò  in  chimica  e  farmacia  nel  1873,  e  in  medicina  e  chirurgia 
nel  1882.  Fu  subito  dopo  nominato  assistente  alla  cattedra  di  anatomia  di  Modena  e 
contemporaneamente  dissettore  al  Manicomio  di  S.  Lazzaro  presso  Reggio-Emilia.  Nel  1883 
ottenne  una  borsa  di  studio  di  perfezionamento  presso  il  Golgi  a  Pavia.  Nel  1884  ne 
divenne  assistente.  Nel  1885  fu  promosso  aiuto  presso  l'Istituto  fisiologico  di  Firenze 
da  me  diretto.  Nel  1887  si  presentò  al  concorso  alla  cattedra  d'istologia  nell'Univer- 
sità di  Palermo,  e  fu  giudicato  terzo  tra  gli  eleggibili. 

Questo  risultato  parve  al  Marchi  cosi  manifestamente  ingiusto,  che  quantunque 
avesse  allora  ottenuta  per  titoli  la  libera  docenza  in  istologia  presso  l'Università  di  Mo- 
dena, si  decise  ad  abbandonare  la  carriera  dell'  insegnamento,  e  ad  accettare  la  condotta 
medica  a  S.  Benedetto  del  Tronto  e  nel  1890  la  posizione  di  medico  primario  dell'ospe- 
dale di  Jesi,  ove  istituì  un  gabinetto  di  microscopia  clinica  e  un  ambulatorio  per  le 
malattie  nervose,  e  ove  si  fissò  stabilmente  finché  lo  incolse  la  morte,  compiuto  appena 
il   57®  anno  di  età. 

Il  nome  di  Vittorio  Marchi  è  noto  ai  cultori  delle  scienze  biologiche  di  tutto 
il  mondo.  Il  metodo  osmio-hicromico  da  lui  scoperto  per  lo  studio  dei  centri  nervosi, 
mettendone  in  rilievo  le  singole  fibre  degenerate,  ebbe  un  cosi  grande  successo,  apri  la 
via  a  cosi  gran  numero  di  lavori,  e  fruttò  una  tale  congerie  di  nuovi  trovati,  da  non 
esser  comparabile  per  importanza  che  col  metodo  della  colorazione  nera  argentica  degli 
elementi  nervosi  normali  scoperta  dal  Golgi.  Non  parrà  dunque  arrischiata   l'aflferma- 
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xione  che  tra  gì'  Italiani  che  con  la  scoperta  di  nuovi  metodi  d' indagine  hanno 
giormente  contribuito  ai  recenti  progressi  della  morfologia  del  sistema   nervoso,  sabtfe»^ 
dopo  il  nome  di  Camillo  Golgi,  deve  esser  segnalato  quello  di  Vittorio  Marchi. 

I  lavori  in  cui  egli  descrisse  ed  applicò  il  suo  metodo,  datano  dal  i886>i887-iS9l.'"' 
L'ultimo,  Sull'orìgine  e  decorso  dei  peduncoli  cerebellari  e  sui  loro  rapporti  cogli  9W>-- 
irani  centrali  nervosi^  pubblicato  dal  R.  Istituto  di  Studi  Superiori  in  Firenze  nel  1891».-'' 
è  certamente  il  suo  lavoro  più  importante,  anche  perchè  in  esso  è  segnalato  per  la  prii 
volta  un  fascio  cerebellare  efferente  dal  cervelletto  al  midollo  spinale^  che  è  tattoffs!*^ 
soggetto  di  studio  degl'istologi.  Compi  questo  lavoro  quando  era  aiuto  nel  Laboratorn^;^ 
di  Fisiologia  di  Firenze  che  io  in  quel  tempo  dirigeva.  Io  posi  a  sua  disposizione^ 
il  ricco  materiale  raccolto  nei  miei  studi  fisiologici  sul  cervelletto,  e  curai  che  Te 
sizione  degl'interessanti  e  nuovi  risultati  a  cui  egli  pervenne  riescisse  chiara  e  precMfttJ 
al  possibile. 

Questo  lavoro  è  oggi  da  tutti  considerato  come   il   primo   fondamento   delle 
derne  conoscenze  intorno  ai  rapporti  delle  vie  efferenti  dai  tre  peduncoli  cerebellari 
altri  centri  dell'asse  cerebro-spinale.  Fu  premiato  dal  R.  Istituto  Lombardo  di  : 
e  Lettere,  e  assicurò  al  Marchi  un  ricordo  onorevole  nella  storia  della  nostra 


Luigi  Luciani. 
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XXIX. 

IL    LATTE    DEI    MARSUPIALI. 

Ricerche  del  Prof.  V.  DuccESCHi. 

(Con  6  figure  intercalate  nel  testo). 

{Dair/sWiuto  di'  Fisiologia  delV Università  di  Cordoba  -  Repubblica  Argentina) 


Le  ricerche  che  mi  accingo  a  riferirà  furono  eseguite  sopra  due 
femmine  di  Didelphys  marsupialis  var,  Azarae  (vulgo  comadreja)  reca- 
temi in  Laboratorio  Tuna  alla  fine  del  settembre  e  l'altra  ai  primi  di 
ottobre  del  1907*  La  prima  (A)  aveva  nella  borsa  dieci  figli  della  lun- 
ghezza di  62  mm,  la  seconda  (B)  portava  tredici  piccoli  della  lunghezza 
di  33  mm  (esclusa  la  coda). 


Fig.  X.  -  Didelphys  marsupialis  var,  Azarae,  Individuo  adulto  ^  (proporzione  di  x  :  7). 

La  TarietÀ  del  Didelphys  di  cui  mi  occupo  ha  presso  a  poco  le  dimensioni  di 
un  gatto.  Il  muso  è  notevolmente  appuntito  e  la  sua  estremità  è  ricoperta  di  vibrisse 
molto  mobili.  A  differenza  del  resto  del  corpo,  che  è  ricoperto  da  un  pelo  fine  di  color 
grìgio  oscuro,  il  pelo  della  testa  è  biancastro,  salvo  tre  strie  quasi  nere  la  cui  posi- 
zione è  caratteristica,  occupando  una  la  parte  mediana  del  capo  e  le  altre  due  le  parti 
laterali  all'altezza  dell'occhio.  Gli  orecchi  sono  membranosi,  quasi  sprovvisti  di  pelo  e 
con  una  macchia  nera  alla  base.  Il  corpo  ricorda  abbastanza  la  forma  di  quello  del 
gatto  ;  però  gli  arti  sono  piuttosto  corti  e  terminano  con  vere  mani.  Per  la  forma  dei 
suoi  arti  e  per  Tuso  che  questo  animale  ne  fa,  può  considerarsi  come  un  vero  quadru- 
mane ;  ma  solo  negli  arti  posteriori  il  pollice  è  opponibile.  Le  unghie  terminano  u 
punta  ma  non  sono  rettrattili.  La  coda,  assai  lunga,  è  prensile  ed  è  ricoperta  di  pelo 
solo  alla  sua  base  essendo  il  restante  della  cute  lievemente  squamosa. 

32 
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Sulla  lìnea  mediana  dell'addome  si  apre  il  marsupio,  il  cui  orificio, 
diretto  secondo  l'asse  maggiore  dell'animale,  misura  in  lunghezza  da  7 
ad  8  cm;  le  due  labbra  non  sono  divaricate  in  generale  oltre  ad  un 
centimetro  e  la  chiusura  loro  è  assicurata  da  speciali  muscoli  cutanei. 
L'estremità  anteriore  dell'orifìcio  aderisce  alla  parete  superiore  della 
borsa  mentre  l'estremità  posteriore  è  libera  estendendosi  il  marsupio 
prevalentemente  verso  la  p^rte  posteriore  dell'animale.  I  margini  del- 
Torifìcio  possono  divaricarsi  fino  ad  8-9  centimetri.  Quando  la  fem- 
mina non  porta  figli  l' interno  della  borsa  è  tappezzato  da  cute  rosea, 
con  piccole  macchie  nere,  e  ricoperta  da  una  scarsa  peluria  giallastra  ; 


Fig.  2.  -  Dìdelphyi  Azarae  fissato  sopra  un  apparecchio  di  contenzione 
per  mostrare  la  posizione  del  marsupio. 

ne  esala  un  odore  disgustante  che  ricorda  quello  di  alcuni  acidi  grassi 
inferiori. 

La  capacità  apparente  del  marsupio  è  assai  variabile  a  seconda 
che  la  femmina  sia  lattante  oppur  no  ;  parlo  di  capacità  apparente 
perchè  la  grande  elasticità  delle  sue  pareti  ed  i  muscoli  di  cui  sono 
provviste  la  fanno  variare  di  molto.  Quando  i  piccoli  sono  prossimi 
a  distaccarsi  dalle  mammelle  l' ampiezza  del  marsupio  raggiunge  le  sue 
proporzioni  massime  e  può  accogliere  una  diecina  di  figli  aventi  già 
una  lunghezza  del  tronco  di  10-12  centimetri.  In  questo  caso  le  sue 
pareti  si  spingono  fino  oltre  la  linea  mediana  laterale  del  tronco. 

Quando  nel  marsupio  vi  sono  i  piccoli,  la  cute  ne  è  riccamente 
vascolarizzata  e  si  trova  sempre  in  un  lieve  stato  di  umidità.  In  quella 
parte  della  parete  superiore  che  corrisponde  all'orifìcio  della  borsa 
fanno  rilievo  allora  12-14  mammelle,  di  forma  conica  schiacciata,  più 
o  meno  conglomerate  fra  loro  alla  base  e   provviste  di   un  lungo  ca- 
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pezzolo  retrattile.  Il  volume  delle  mammelle  è  assai  variabile  a  se- 
conda del  periodo  di  sviluppo  dei  figli;  si  può  dire  che  esse  crescono  in 
proporzione  con  questi.  Nella  femmina  B,  quando  i  piccoli  avevano 
una  lunghezza  di  33  mm,  le  mammelle  si  presentavano  del  volume  di 
un  pisello,  mentre  quando  dopo  un  mese  e  mezzo  i  figli  erano  lunghi 
da  120  a  130  mm,  le  ghiandole  mammarie  apparivano  attraverso  la 
cute  del  volume  quasi  di  una  nocciola.  Anche  il  capezzolo  segue,  nella 
lunghezza  e  nel  volume,  lo  sviluppo  delle  mammelle.  Quando  invece 


Fig.  3.  -  Lo  stesso  Didelphys  della  figura  precedente:  il  marsupio  è  dilatato  con  due  uncini. 
Si  vedono  appena  accennati  i  capezzoli   come  piccole  macchie  oscure. 

la  femmina  non  è  nel  periodo  di  allattamento  si  riesce  solo  con  un 
poco  di  difficoltà  a  distinguere  sulla  parete  superiore  del  marsupio  le 
piccolissime  rilevatezze  cutanee  che  rappresentano  i  capezzoli,  mentre 
le  ghiandole  corrispondenti  si  riconoscono  con  molta  incertezza;  spre- 
mendole non  fuoriesce  alcuna  secrezione. 

I  figli  vivono  continuamente  attaccati  ai  capezzoli  fino  ad  una 
certa  età,  senza  che  mai  se  ne  distacchino.  Vi  è  un  periodo  primo 
della  vita  in  cui  i  piccoli  sono  veramente  embrioni  e  la  bocca  ha 
l'aspetto  di  un  piccolo  foro  circolare.  La  cute  ricopre  ancora  com- 
pletamente gli  occhi  ed  il  meato  uditivo  ;  allora  i  movimenti  degli 
arti  sono  limitatissimi,  come  era  il  caso  del  Didelphys  B  in  cui  i  pic- 
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coli  misuravano  solo  33  mm  di  lunghezza.  In  questo  caso  gli  embrioni 
sono  sospesi  al  capezzolo,  che  costituisce  un  vero  organo  di  sostegno, 
e  non  si  dà  mai  il  caso  di  vederli  distaccati  ;  questo  periodo  dura  per 
lo  meno  un  paio  di  mesi  nella  specie  che  io  ho  studiato.  In  due  embrioni 
che  ho  tolti  alla  madre  dopo  di  aver  tagliato  fra  due  legature  il  ca- 
pezzolo in  vicinanza  alla  bocca,  ho  potuto  vedere  che  questo  si  restringe 
sensibilmente  in  corrispondenza  dell'orificio  orale  e  poi   si  allarga  al- 


Fig.  4.  -  Marsupio  con  piccoli  embrioni  (Di'delph^s  A,\ 

quanto  in  forma  di  oliva;  questo  rigonfiamento  che  occupa  la  por- 
zione posteriore  del  cavo  buccale  deve  essere  ancora  più  notevole  in 
vita  per  la  ricchezza  delForgano  in  vasi  venosi,  ciò  che  spiega  la  so- 
lida fissazione  dell'embrione  alla  madre  per  mezzo  del  capezzolo.  È 
discutibile  che  nei  primi  periodi  dello  sviluppo  embrionale  intramar- 
supiale  l'embrione  possa  succhiare  il  latte,  tanto  sono  molli  i  suoi  tes- 
suti ;  in  questa  epoca  non  ho  mai  veduto  gli  embrioni  compiere  mo- 
vimenti di  suzione  con  la  bocca,  restando  continuamente  immobili  il 
mascellare  inferiore  ed  il  pavimento  della  bocca.  In  questo  caso  il  latte 
deve  essere  iniettato  nella  retrobocca  dell'embrione  per  la  contrazione 
delle  numerose  fibre  muscolari  liscie  che  si  trovano  gli  acini  delle  ghian- 
dole mammarie. 
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Il  distacco  temporaneo  dei  figli  dai  capezzoli  avviene  quando  essi 
hanno  superato  air  incirca  dodici  centimetri  di  lunghezza  (non  com- 
presa la  coda).  Allora  il  marsupio  comincia  a  non  essere  capace  di 
contenerli  tutti  e  quando  la  madre  cammina  alcuni  piccoli  pendono 
fuori  della  borsa  appesi  air  addome  per  il  capezzolo.  Quando  essi  hanno 
oltrepassato  i  14  cm  di  lunghezza,  il  tempo  in  cui  ricorrono  al  capez- ' 
zolo  si  fa  sempre  più  breve  e  questo  finisce  col  non  essere  più  un  or- 
gano di  sostegno  ma,  come  nei  mammiferi  superiori,  solo  uno  stru- 
mento di  alimentazione. 

Caratteri  generali  del  latte. 

Per  studiare  la  proprietà  del  latte  di  Didelphys  ho  atteso  natural- 
mente il  periodo  in  cui  i  figli  stanno  lungo  tempo  distaccati  dal  ca- 
pezzolo, che  è  il  momento  anche  nel  quale  le  mammelle  presentano 
il  maggior  volume.  Spremendo  allora  leggermente  i  capezzoli  e  fa- 
cendo un  poco  di  massaggio  si  ottiene  da  ogni  glandola  alcune  goccie 
di  latte,  ciò  che  permette  di  raccoglierne  ad  ogni  mungitura  da  i  a 
1,5  cm'.  Disponendo  solo  di  questa  quantità  del  secreto  il  numero 
degli  esami  è  abbastanza  limitato  ed  il  tempo  necessario  per  compiere 
una  serie  sufficiente  di  ricerche  assai  lungo. 

Il  latte  del  Didelphys  ha  l'aspetto  ben  noto  del  latte  dei  mammiferi 
superiori,  salvo  che  è  meno  scorrevole  e  raffreddandosi  si  fa  alquanto 
denso,  ciò  che  è  dovuto,  come  vedremo,  alla  sua  ricchezza  in  grasso. 

Il  peso  specifico,  determinato  con  un  piccolissimo  picnometro  di 
Sprengel,  risultò  di  1042. 

La  reazione  è  anfotera  al  tornasole. 

Lasciato  a  sé  alla  temperatura  ambiente  il  latte  non  si  altera  per 
circa  24  ore,  poi  la  sua  acidità  aumenta,  si  formano  dei  fiocchi  e  si  se- 
para un  liquido  sieroso.  Non  coagula  se  la  provetta  che  lo  contiene  si 
immerge  nell'acqua  bollente. 

Air  esame  microscopico  il  latte  del  Didelphys  ha  l'aspetto  di  quello 
dei  mammiferi  superiori  ;  i  globuli  che  costituiscono  la  fine  emulsione 
oscillano  fra  il  diametro  di  2  |X  e  quello  di  12  [i;  rari  sono  i  globuli 
più  grandi  e  più  piccoli  ed  entro  le  proporzioni  date  non  può  dirsi 
che  predominino  i  globuli  di  un  determinato  diametro.  Lasciato  a  sé 
il  preparato  si  nota,  dopo  vari  minuti,  una  parziale  confluenza  dei  glo- 
buli. Si  osservano  anche  rari  elementi  morfologici,  cioè  piccole  cellule 
rotondeggianti  nucleate,  analoghe  a  quelle  che  si  trovano  nel  latte  di 
mammiferi  superiori. 
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Sostanze  proteiche  del  latte. 

Sono  rappresentate  queste  in  massima  parte  da  un  corpo  che  per 
molte  sue  proprietà  si  potrebbe  identificare  per  caseina  se»  come  ve*» 
dremo  fra  breve,  non  si  mostrasse  indifferente  air  azione  della  chimo- 
Sina.  Ecco  in  breve  il  suo  modo  di  comportarsi  eoo  i  diversi  reagenti. 

Il  latte  diluito  con  quattro  volte  il  suo  volume  di  acqua  si  filtra; 
al  filtrato,  privo  di  grasso,  si  aggiunge    gradatamente    una   soluzione 


Fig.  5.  -  Marsupio  aperto  di  una  femmina  di  Didelph^s  allattante. 

diluita  di  acido  acetico,  che  determina  un  precipitato  fioccoso  abbon- 
dante. Questo  precipitato  si  ridiscioglie  completamente  in  una  soluzione 
di  carbonato  sodico,  incompletamente  nell'idrato  sodico.  La  precipita- 
zione e  la  dissoluzione  possono  ripetersi  più  volte  successivamente.  Il 
precipitato  dà  le  comuni  reazioni  coloranti  dei  proteici. 

Ag^giungendo  al  latte  diluito  e  filtrato  come  sopra  una  soluzione 
di  acido  cloridrico  al  2  o/o  in  modo  da  acidificarlo  leggermente,  si  ot- 
tiene un  abbondante  precipitato  fioccoso,  parimente  solubile  in  alcali. 
Identico  è  il  comportamento  con  acido  lattico. 

Se  al  latte  diluito  si  aggiunge  con  precauzione  acido  acetico  sino 
a  precipitazione  completa  e  si  sottopone  alla  ebollizione  il  filtrato  lim- 
pido, si  ottiene  un  coagulo  non  trascurabile  per  quantità;  anche  l'ag- 
giunta di  alcool  al  filtrato  determina  la  produzione  di    un   precipitato 
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fioccoso.  In  questo  caso  o  nel  latte  v'  è  una  sostanza  proteica  che  non 
precipita  completamente  con  acido  acetico  o  vi  è  di  più  una  proteina 
insensibile  all'acido.  Questa  seconda  probabilità  è  avvalorata  dal  fatto 
che  dal  filtrato  della  precipitazione  con  acido  acetico  si  ottiene  un  pre- 
cipitato fioccoso  alcalinirrando  leggermente  con  carbonato  sodico  ;  ora 
la  prima  sostanza  è  invece  solubile  in  alcali. 

Il  precipitato  ottenuto  con  l'acidificazione  e  ridisciolto   in   carbo- 
nato sodico  nuovamente  si  separa  in  fiocchi  per  l'aggiunta   di  solfato 


Fig.  6.  -  La  stessa  Dideiphys  della  figura  precedente. 
Tre  figli  gii  ad  ano  stadio  avanzato  di  sviluppo  sono  attaccati  ai  capezzoli. 

ammonico,  prima  che  la  saturazione  sia  completa.  Lo  stesso  risultato 
si  ottiene  saturando  con  solfato  magnesiaco. 

Il  latte  diluito  due  volte  il  suo  volume  con  acqua  e  saturato  con  clo- 
ruro sodico  dà  luogo  ad  un  precipitato  abbondante,  che  si  ridiscioglie 
quasi  completamente  quando  sia  raccolto  e  posto  a  contatto  con  acqua. 

Per  ricercare  la  presenza  del  fosforo  nella  sostanza  proteica  pre- 
cipitabile con  acido  acetico  si  raccolgono  accuratamente  tutti  i  preci- 
pitati delle  diverse  prove  compresi  ^nche  quelli  ottenuti  nel  tentativo 
fatto  di  isolare  l'idrato  di  carbonio  esistente  nel  latte;  tutti  questi  pre- 
cipitati si  coagulano  al  calore  lavando  in  seguito  i  coaguli  con  acqua 
bollente  fino  a  che  scomparisca  la  reazione  del  fosforo  dai  liquidi  di 
lavaggio.  Si  secca  alla  stufa  e  si  incenerisce  nel  crogiuolo   dì  platino 
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insieme  a  soda  e  nitrato  potassico.  Le  ceneri  disciolte  in  una  debole 
soluzione  di  acido  nitrico  danno  un  precipitato  non  molto  notevole 
ma  evidente  con  fosfomolibdato  ammonico,  con  miscuglio  ammonico- 
magnesiaco  e  con  acetato  di  uranio. 

Esiste  quindi  nel  latte  del  Didelphys  una  sostanza  proteica  fosfo- 
rata che  possiede  molte  delle  proprietà  di  precipitazione  della  caseina  ; 
vedremo,  dopo  di  aver  esposto  le  prove  eseguite  sulla  coagulazione,  se 
effettivamente  è  possibile  una  identificazione  di  tal  sostanza  con  la  ca- 
seina. Vi  è  nello  stesso  latte,  con  molta  probabilità,  anche  un'altra  so- 
stanza proteica,  forse  una  lattoalbumina  analoga  a  quella  che  si  trova 
nel  secreto  mammario  dì  animali  superiori. 

Azione  della  chimosina  sul  latte  del  «  Didelphys  ». 

Il  latte  del  Didelphys  posto  a  contatto,  in  condizioni  opportune 
di  temperatura,  con  il  contenuto  gastrico  neutralizzato  dell'  individuo 
lattante  della  stessa  specie  o  con  gli  elementi  chimici  o  morfologici 
della  mucosa  gastrica  dello  stesso  —  oppure  della  mucosa  gastrica  dì 
capretto  —  o  trattato  con  chimosina  del  commercio,  non  coagula.  Ri- 
ferisco alcuni  esempi  delle  prove  eseguite  su  questi  punti. 

IO  Si  sacrifica  con  cloroformio  un  piccolo  lattante  del  Didelphys  B, 
della  lunghezza  di  12,5  cm,  e  che  già  da  tempo  si  stacca  spontanea- 
mente dalla  mammella.  Lo  stomaco  è  a  metà  ripieno  di  fini  coaguli  di 
latte  e  di  un  liq\iido  sieroso  ;  si  filtra  e  si  lava  con  poche  gocce  di 
soluzione  di  cloruro  sodico.  Il  contenuto  gastrico  ha  reazione  distin- 
tamente acida  e  mostra  distinta  la  reazione  di  Gùnzburg.  Si  neutra- 
lizza con  carbonato  sodico. 

Due  prove  di  latte  del  Didelphys  e  di  vacca,  di  i  cm^  ciascuna, 
si  pongono  nel  termostato  a  370  C  e  si  aggiunge  ad  ognuna  tre  gocce 
del  contenuto  gastrico  filtrato.  Dopo  6  ore  non  vi  è  alcun  accenno  di 
coagulazione.  Con  la  ebollizione  si  ha  in  ambedue  le  prove  la  forma- 
zione di  pochi  e  minuti  coaguli. 

20  Si  separa  la  mucosa  gastrica  dello  stesso  Didelphys,  dopo  di 
averla  lavata  con  soluzione  fisiologica,  e  se  ne  fa  una  poltiglia  della 
quale  due  piccole  porzioni  uguali  si  aggiungono  a  due  prove  di  i  cm' 
ciascuna  di  latte  di  -Didelphys  e  di  vacca,  tenute  nel  termostato  a  370  C. 
Dopo  3  ore  non  si  osserva  alcun  segno  di  coagulazione. 

30  Si  prende  il  caglio  di  un  capretto  lattante,  nel  quale  era 
latte  coagulato  e  siero,  e  si  filtra.  Il  filtrato  si  neutralizza  e  se  ne  ag- 
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giungono  tre  gocce  a  ciascuna  delle  due  prove  di  latte  di  Didelphys 
e  rispettivamente  di  vacca  (nella  quantità  di  i  cm^  che  si  trovano  nel 
termostato.  Il  latte  di  vacca  coagula  dopo  io  minuti  primi  ;  il  latte  del 
Didelphys  non  si  è  modificato  dopo  4  ore. 

40  Una  parte  della  mucosa  del  caglio  dello  stesso  capretto  si 
riduce  ad  una  fine  poltiglia  e  se  ne  fa  un  estratto  con  poca  soluzione 
fisiologica.  Tre  gocce  del  filtrato  si  aggiungono  a  due  prove  di  i  cm^ 
ciascuna  di  latte  di  Didelphys  e  di  vacca  tenuta  a  37**  C  ;  il  latte  di 
vacca  è  coagulato  dopo  4'.  Taltro  si  trova  immutato  dopo  3  ore.  Al 
mattino  seguente  anche  questa  seconda  prova  è  coagulata,  ma  la  sua 
reazione  è  distintamente  acida  ed  è  in  atto  probabilmente  la  fermen- 
tazione lattica. 

50  Due  prove  di  latte,  di  i  cm'*  ciascuna,  Tuna  di  Didelphys,  l'altra 
di  vacca,  si  pongono  nel  termostato  a  370  C.  Ad  ambedue  si  aggiunge 
una  goccia  di  una  soluzione  air  i  f»/o  di  chimosina  del  Dott.  Blumen- 
THAL  (fabbricante  Byk,  Berlino).  Il  latte  di  vacca  coagula  dopo  2',  l'altra 
prova  non  aveva  coagulato  in  5  ore. 

60  Due  prove  di  latte  come  sopra,  alle  quali  si  aggiunge  una 
goccia  per  ciascuna  della  soluzione  all'  i  o/^  di  Pegnina  del  Dott.  Dun- 
GERN  (fabbricante  Meister  Lucius  u.  Brùning,  Hoechst  a.  M.).  Il  latte  di 
vacca  coagula  in  3',  quello  di  Didelphys  si  trova  immodificato  dopo  5  ore. 

70  Due  prove  di  latte  come  sopra,  alle  quali  si  aggiunge  una 
goccia  per  ciascuna  della  soluzione  di  Pegnina  e  due  gocce  di  una 
soluzione  ali*  i  o/o  di  cloruro  di  calcio.  Il  latte  di  vacca  coagula  dopo  3'  e 
quello  di  Didelphys  resta  immutato  varie  ore. 

Esiste  dunque  nel  latte  di  Didelphys  una  sostanza  proteica  che 
possiede  molte  delle  reazioni  caratteristiche  della  caseina,  che  contiene 
fosforo  ma  che  non  coagula  a  contatto  della  chimosina,  o  per  lo  meno 
che  non  si  modifica  per  la  chimosina  in  tutte  le  condizioni  sperimen- 
tali in  cui  il  latte  di  vacca  coagulava  rapidamente.  Gli  esperimenti  sopra 
riferiti  hanno  dato  sempre  lo  stesso  risultato,  ripetuti  più  volte.  Nem- 
meno potrei  affermare  che  il  fermento  del  presame  trasformi  la  caseina 
in  paracaseina  solubile  perchè  la  ebollizione,  dopo  che  il  fermento  aveva 
agito,  non  determinò  in  modo  costante  e  molto  evidente  un  coagulo. 

In  accordo  col  fatto  che  la  chimosina  è  inattiva  sopra  il  latte  del 
Didelphys  sta  la  circostanza  che  il  contenuto  gastrico  dello  stesso  ani- 
male lattante  e  l'estratto  della  mucosa  gastrica  non  coagulano  il  latte 
di  vacca.  Ciò  induce  a  pensare  che  in  questa  specie  animale  effettiva- 
mente manchi  la  produzione  di  chimosina  nello  stomaco.  A  questa  man- 
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canza  fa  veramente  contrasto  il  fatto  che  tale  enzima  si  è  riscontrato 
da  alcuni  osservatori  anche  nello  stomaco  di  qualche  specie  di  uccelli 
e  di  anfibi.  La  capacità  di  produrre  pUaieine,  propria  della  chioiosìna, 
può  spiegare  questa  apparente  oontraddiztone  quando  si  ammetta  cbe 
la  coagulazione  del  latte  non  sia  runica  e  principale  funzione  di  quel 
fermento.  L'importanza  del  presame  nella  digestione  del  latte  mal  si 
concilia  del  resto  col  fatto  constatato  da  alcuni  Avtori  che  il  socco  ga- 
strico di  animali  adulti  coagulerebbe  il  latte  più  energicamente  che 
non  quello  degli  animali  giovani. 

Nello  stomaco  dei  Didelphys  lattanti  da  me  sacrificati  per  vari 
scopi,  ho  trovato  sempre  il  latte  coagulato  in  fiocchi  più  o  meno  vo- 
luminosi e  rappresi.  Però  il  contenuto  gastrico  era  sempre  distinta- 
mente acido  e  la  coagulazione  del  latte  di  Dideìphys  si  può  produrre 
con  una  soluzione  di  acido  cloridrico  al  2-3  per  mille  aggiunta  in  quan- 
tità sufficiente.  È  vero  che  il  processo  della  coagulazione,  o  meglio 
precipitazione,  per  mezzo  di  un  acido  è  ben  distinto  da  quello  della 
caseificazione,  ma  se  lo  scopo  dell'azione  della  chimosina  è  quello  di 
impedire  l'assorbimento  immodificato  della  caseina,  questo  scopo  è 
raggiunto  anche  per  la  semplice  presenza  dell'acido  cloridrico  nello 
stomaco. 

La  mancanza  di  chimosina  nello  stomaco  del  Didelphys,  qualora 
in  esso  esista  la  pepsina,  costituirebbe  una  prova  a  favore  della  non 
identità  dei  due  fermenti  ;  dato  il  dibattito  ancora  attivo  sopra  questo 
soggetto,  ho  creduto  non  privo  d'interesse  verificare  se  nel  succo  ga- 
strico di  quel  marsupiale  vi  è  pepsina.  Data  la  difficoltà  di  procurarmi 
una  quantità  sufficiente  di  succo  ho  fatto  un  estratto  cloridrico  della 
mucosa;  le  digestioni  artificiali  compiute  con  tale  estratto  servendomi 
di  fibrina  ed  albumina  d'ovo  e  con  soluzioni  di  controllo  di  acido  clo- 
ridrica della  stessa  concentrazione  mi  hamio  dimostrata  la  presenza  di 
pepsina  nella  mucosa  gastrica.  Vi  è  quindi,  almeno  nello  stomaco  del 
Didelphys,  una  pepsina  che  non  possiede  le  proprietà  della  chimosina, 
ciò  che  si  accorda  con  la  idea  della  non  identità  dei  due  fermenti  so- 
stenuta da  Hammarsten,  Baug  ed  altri  contro  Pawlow-Paratschuck 
e  Sawialow. 

Grassi  del  latte. 

Ho  già  detto  che  pochi  minuti  dopo  la  sua  estrazione  il  latte  di- 
veniva meno  scorrevole  e  riprendeva  la  sua  fluidità  riscaldandolo.  Che 
i  globuli  costituenti  la  emulsione  caratteristica  fossero  di  grasso  si  ve- 
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rificò  per  la  loro  perfetta  solubilità  in  etere  e  per  la  precipitazione 
loro  dall'estratto  etereo  sotto  iorma  solida  a  100  C  e  sotto  forma  di 
una  goccia  di  olio  a  35<>-37o  C,  goccia  che  dava  l'odore  caratteristico 
di  acroleina  abbruciandola  e  si  colorava  in  rosso  con  il  Sudan  III. 

Desideroso  di  ricercare  la  quantità  percentuale  dei  grassi  e  non 
permettendomi  la  scarsa  quantità  di  latte  che  avevo  a  mia  disposi- 
zione r  eseguire  una  determinazione  analitica  per  pesata,  dovetti  co- 
struirmi un  piccolo  lattobutirrometro  fondato  sul  principio  di  quello 
del  Marchand.  Utilizzai  a  questo  scopo  una  pipetta  graduata  della 
capacità  di  2  cm^  e  divisa  in  decimi  di  centimetro  cubico  e  la  graduai 
empiricamente  servendomi  di  vart  campioni  di  latte  di  vacca,  il  con- 
tenuto percentuale  di  grasso  dei  quali  era  valutato  contemporaneamente 
con  il  lattobutirrometro  di  Marchand. 

A  questo  modo  ottenni  da  due  determinazioni  con  latte  di  Di- 
delphys  i  valori  di  : 

i<>       6,2  dì  grassi,  per  cento, 
20       7,0  »  » 

che  danno  una  media  di  6,6  per  cento,  vale  a  dire  mostrano  un  con- 
tenuto in  grassi  assai  superiore  a  quello  del  latte  di  mammiferi  su- 
periori. 

Idrati  di  carbonio. 


I  residui  di  tutte  le  prove  compiute  sul  latte  del  Dideiphys,  e  che 
si  potessero  utilizzare  al]o  scopo,  erano  disseccate  a  bagnomaria  e  con- 
servate poi  in  un  essiccatore.  Al  termine  delle  ricerche  finora  esposte, 
termine  segnato  dall'esaurimento  del  materiale  di  studio,,  i  residui  dis- 
seccati si  disciolsero  in  acqua  distillata,  leggermente  acidulata  con  acido 
acetico  e  si  coagularono  le  sostanze  proteiche.  Il  filtrato  limpido  si 
neutralizzò  e  si  separò  il  lieve  precipitato  proteico  che  si  formava 
evaporando  a  bagnomaria.  In  queste  filtrazioni  si  separarono  anche  i 
grassi.  Il  liquido  residuo  dava  molto  evidenti  le  reazioni  del  Trommer, 
del  Fehling,  del  Nilànder;  anche  la  reazione  del  Rubner  era  posi- 
tiva. Si  cercò  di  ottenere  Tosazone  relativo  all'  idrato  di  carbonio  di 
cui  si  era  constatata  la  presenza,  ma  si  ebbero  solo  pochi  cristalli  che 
non  furono  sufficienti  alla  determinazione  del  punto  di  fusione.  La  quan- 
tità del  materiale  non  fu  ugualmente  bastante  per  la  determinazione 
delle  proprietà  ottiche  della  sostanza  riduttrice. 
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Riassunto  delle  osservazioni. 

a)  Il  latte  del  Dideiphys  Azarae  mostra  i  caratteri  generali  del 
latte  dei  mammiferi  superiori. 

U)  Contiene  una  sostanza  proteica  fosforata  che  offre  molte  delle 
reazioni  di  precipitazione  della  caseina,  ma  che  non  coagula  con  la 
chimosina. 

e)  Nello  stomaco  del  Didelpkys  non  si  è  potuto  constatare  la  pre- 
senza di  un  enzima  analogo  alla  chimosina.  L'assenza  di  tal  fermento 
nella  mucosa  gastrica  di  questo  mammifero  e  d'altra  parte  la  presenza 
sua  già  constatata  da  altri  osservatori  nello  stomaco  di  vertebrati  in- 
feriori (anfibi,  uccelli)  fanno  ritenere  che  oltre  alla  proprietà  di  coagu- 
lare il  latte  quell'enzima  abbia  altri  e  forse  più  importanti  compiti  fun- 
zionali (produzione  delle  plasteine  ?). 

d)  La  presenza  di  pepsina  e  l'assenza  di  chimosina  nello  stomaco 
del  Didelpkys  non  sta  in  favore  della  teoria  della  identità  dei  due  fer- 
menti sostenuta  da  Pawlow  ed  altri. 

^)  Oltre  alla  sostanza  simile  alla  caseina  il  latte  del  Didelpkys 
contiene  una  seconda  proteina  non  bene  identificabile. 

/)  La  quantità  dei  grassi  nello  stesso  latte  è  di  molto  superiore  a 
quella  del  latte  dei  mammiferi  superiori. 

g)  Nel  latte  del  Didelpkys  si  trova  una  sostanza  che  dà  le  comuni 
reazioni  degli  zuccheri  (lattosio?). 
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Riprodazione  e  traduzione  vietate. 

XXX. 

AZIONE  DELLA  GELATINA  p  SULLA  COAGULAZIONE 
DEL  SANGUE. 

Nota  sperimentale  del  Dott.  Gino  Cesana,  Assistente. 

[D€d  Laàoraiùrio  dì  Fistolosa  dì  Firenze,  diretto  dal  Prof,  Giulio  Fano) 


L 

Dopo  che  nel  1896  Dastre  e  Floresco  notarono  l'azione  coagu- 
lante della  gelatina  sul  sangue,  questa  sostanza  specialmente  per  opera 
di  Carnot  fu  introdotta  in  terapia  onde  utilizzarne  le  energiche  pro- 
prietà emostatiche.  D'altra  parte  Mulder  ha  dimostrato  che  una  so- 
luzione di  gelatina  portata  per  alcuni  minuti  a  1400  perde  totalmente 
la  facoltà  di  gelifìcarsi  per  raffreddamento. 

In  questa  breve  nota  io  mi  propongo  di  esaminare  il  comporta- 
mento di  questa  gelatina  resa  ingelificabile,  detta  anche  gelatina  R 
di  fronte  alla  coagulazione  del  sangue;  in  altre  parole  di  vedere  in 
quanto  la  costituzione  fisico-chimica  della  gelatina  e  la  sua  facoltà  di 
rapprendersi  possano  influire  sulla  coagulazione  del  sangue. 

Tecnica. 

Nelle  mie  esperienze  ho  adoperato  la  gelatina  di  commercio  diluita  al  5  ^/q  in 
soluzione  fisiologica  in  modo  da  iniettare  per  kg  di  animale  g  0,50  di  gelatina  in  so- 
stanza. Per  ottenere  la  gelatina  p  la  chiudevo  in  tubi  di  vetro  saldati  e  in  autoclave 
la  portavo  a  140®:  essa  allora  perde  totalmente  la  sua  proprietà  di  gelifìcarsi. 

La  tecnica  seguita  è  quella  stessa  che  si  usa  comunemente  per  le  iniezioni  intra- 
venose  di  peptone.  Si  introduce  una  cannula  nella  giugulare  esterna,  ed  un'altra  can- 
nula nella  carotide.  Da  questa  si  preleva  un  campione  di  sangue  normale,  poi  si  inietta 
nella  giugulare  la  soluzione  di  gelatina  alla  temperatura  di  38^  circa  :  la  durata  dell'  inie- 
zione è  di  cinque  minuti.  Dopo  dieci  minuti  si  estrae  un  primo  campione  di  sangue 
dalla  carotide  e  dopo  venti  minuti  un  secondo.  Per  misurare  la  velocità  di  coagulazione 
mi  sono  valso  del  metodo  semplicissimo  del  rovesciamento  della  provetta. 

ESPSRIMBNTI    IN    VITRO. 
I^ 

Soluzione  fisiologica  cm^  1  '/^  H-  sangue  estratto  direttamente  dalla  carotide  di  un 
cane  cm^  io  =  4  minuti. 

Gelatina  a  cm^  i  '/s  -^  sangue  estratto  direttamente  dalla  carotide  di  un  cane 
cm^  IO  =r  I   minuto. 

Gelatina  p  cm^  i  */{  -^  sangue  estratto  direttamente  dalla  carotide  di  un  cane 
cm^  IO  =  I  minuto  e  '/t* 
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Soluzione  fisiologica  cm^  i  ^/^  -^  aai^e  estratto  direttamente  dalla  carotide  di 
un  cane  cm'  io  =  3  minuti  e  30". 

Gelatina  a  cm'  i  Vt  -H  sangue  estratto  direttamente  dalla  carotide  di  un  cane 
cm'  IO  =  55  secondi. 

Gelatina  p  cm'  i  7t  +  sangue  estratto  direttamente  dalla  carotide  di  un  cane 
cm'  IO  =  I  minuto  e  5". 

In  ambedue  gli  esperimenti  la  retrazione  del  coagulo  con  gelatina  a  e  p  è  supe- 
riore al  normale.  Non  tì  è  emolisi. 

Gì  stessi  esperimenti  furono  eseguiti  con  sangue  di  coniglio  ottenendo  risultati 
analoghi. 

Esperimenti  eseguiti  sui  cani. 


Numero 
d'ordine 

Peso  del  cane 
ing 

Tempo  di 
coagulaaione 

normale 

Sotta&xa 

iniettata 

Quantità 
di  liquido 
iniettato 

Tempo 
di  coagula- 

sione 

del  sangue 

dopo  inies. 

di  gelatina 

dopo  xo'' 

Tempo 
di  coagula* 

sione 

del  sangue 

dopo  ittìez. 

di  gelatina 

dopo  ao' 

I 

4500 

4' 

gelatina  a 

cm'  45 

i',3o" 

l'.iS" 

II 

4800 

3'.3o" 

gelatina  P 

cm'  48 

2' 

l'.JO" 

III 

5000 

S' 

gelatina  p 

cm'  50 

i' 

SS" 

IV 


4000 


gelatina  p         cm'  40 


i%40" 


i'.3o" 


Risulta  cosi  in  modo  evidente  che  nei  cani  con  la  gelatina  p  si  ha  un  accelera- 
mento nella  coagulazione  del  sangue  estratto  dai  Tasi.  Anche  sui  conigli  e  sulle  carie 
ho  ottenuto  risultati  analoghi.  Inoltre  i  cani,  i  conigli  e  le  carie  iniettati  con  dosi  an- 
che massive  di  gelatina  p  e  lasciati  per  alcuni  giorni  in  osservazione  non  presentarono 
disturbi  di  sorta;  e  all'autopsia  degli  animali  di  esperimento  non  si  è  riscontrato  nessun 
fatto  degno  di  esser  notato. 

Anche  negli  esperimenti  in  vivo  la  retrazione  del  coagulo  sanguigno  dopo  inie- 
zione di  gelatina  è  superiore  al  normale. 


II. 


Dalle  esperienze  che  sono  venuto  brevemente  esponendo  risulta 
in  modo  evidente  che  la  gelatina  resa  ingelificabile  ha  sul  sangue  un 
potere  coagulante  notevolissimo,  certo  di  poco  inferiore  a  quello  della 
gelatina  normale.  Secondo  Dastre  e  Floresco  questo  potere  coagu- 
lante della  gelatina  è  dovuto  ad  una  proprietà  specifica  di  essa,  mentre 
Camus  e  Gley  lo  attribuiscono  all'acidità  della  gelatina,  che  espressa 
in  HCl  è  di  circa  0,674  per  100:  infatti  la  gelatina  neutralizzata  con 
carbonato  di  soda  perde  il  suo  potere. 

Tuttavia  Floresco  dializzando  lungamente  la  gelatina  in  modo 
da  spogliarla  dai  sali  e  da  ogni  traccia  di  acido  libero,  ottenne  ancora 
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aotevtdi  effetti  coagulanti  :  ma  non  escludeva  che  Tacidità  potesse  aiutare 
H  fenomeno.  D'altra  parte  Zibell  dimostrò  che  le  gelatine  del  com- 
mercio contengono  sempre  una  certa  quantità  di  sali  di  calcio  (3  cg 
in  100  g  di  una  soluzione  al  5  o/^,  di  gelatina).  Perciò  Gley  e  Ri- 
CHAUD»  riprendendo  questo  stadio,  sostennero  che  la  gelatina  neutra- 
lizzata e  decalcLGcata  non  possiede  più  alcun  potere  coagulante,  ed 
attribuirono  perciò  la  sua  azione  coagulante  alla  sua  funzione  acida 
ed  al  calcio  che  essa  contiene.  Bisogna  però,  a  proposito  delle  espe- 
rienze di  Gley  e  Richaud,  tener  conto  dell'azione  anticoagulante  dei 
sali  di  soda  aggiunti  per  neutralizzare  l'acidità  della  gelatina,  e  anche 
come  fa  notare  Floresco,  delle  alterazioni  che  per  queste  varie  ma- 
nipolazioni sulla  gelatina  stessa  si  producono. 

A  proposito  dell'acidità  della  gelatina,  io  ho  notato,  che  mentre 
la  gelatina  del  commercio,  non  purificata,  è  sempre  acida,  anche  lun- 
gamente dializzata,  la  gelatina  pura,  ottenuta  cioè  col  metodo  di 
HoFMEiSTER,  precipitandola  più  volte  in  alcool  assoluto,  è  leggermente 
alcalina:  eppure  essa  conserva  in  gran  parte  il  suo  potere  coagulante. 
Inoltre,  come  abbiamo  visto,  la  gelatina,  portata  in  tubi  saldati  alla  tem- 
peratura di  1400,  in  modo  da  perdere  la  facoltà  di  gelifìcarsi,  diviene 
spiccatamente  alcalina  al  tornasole,  alla  fenolftaleina,  alla  laccamuffa. 
Però  essa  conserva  il  suo  potere  coagulante:  e  ciò  porta  a  concludere, 
con  Dastre  e  Floresco,  che  non  all'acidità  sono  dovute  le  sue  pro- 
prietà, ma  ad  una  facoltà  insita  nella  sostanza  stessa.  Inoltre  il  fatto 
che  la  gelatina  si  rapprende  per  raffreddamento  non  sembra  aumentare 
il  suo  potere  coagulante  sul  sangue. 

III. 

Quale  dunque  sarebbe  la  causa  dell'acceleramento  della  coagula- 
zione del  sangue  per  opera  della  gelatina  ?  Metschrikoff  notò  che 
iniettando  alcuni  cm^  di  gelatina  al  io  o/o  nel  peritoneo  di  un  animale, 
si  provoca  una  forte  leucocitosi  nel  liquido  peritoneale.  Carnot,  va- 
lendosi di  questa  osservazione,  ammise  che  la  gelatina  determina,  per 
la  sua  azione  sui  leucociti,  fenomeni  secretori  più  rapidi  di  trombasi 
e  perciò  un  acceleramento  della  coagulazione  del  sangue. 

Per  tentare  un'altra  spiegazione  del  fatto,  io,  partendo  dalle  os- 
servazioni di  BuRKER,  secondo  le  quali  tutte  quelle  sostanze  che  di- 
struggono le  piastrine,  accelerano  in  pari  tempo  la  coagulazione,  ho 
voluto  esaminare,  col  metodo  che  egli  ha  indicato,  l'azione  della  gela- 
tina sulle  piastrine. 
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A  tale  scopo  si  raccoglie  una  goccia  di  sangue  sopra  una  piastra  di  paraffina  ben 
levigata  e  si  pone  in  camera  umida.  Nella  goccia  ayriene  una  naturale  precipitazione  a 
seconda  della  gravità  dei  vari  elementi  :  i  globuli  rossi  e  bianchi,  più  pesanti,  vanno  in 
fondo,  mentre  le  piastrine,  più  leggere,  restano  in  alto.  Dopo  trenta  minuti  circa  si  tocca 
la  superficie  della  goccia  con  una  cannula  di  vetro  paraffinato,  o  con  un  coprioggetti,  e 
si  procede  all'osservazione  microscopica.  Per  ottenere  maggior  diluizione  del  plasma  è 
bene  far  cadere  la  goccia  di  sangue  in  un'altra  di  NaCl  al  9  <^/o. 

Normalmente  le  piastrine  sono  tondeggianti,  o  biconvesse,  qualche 
volta  piriformi.  In  presenza  di  gelatina  esse  si  deformano,  si  raggrup- 
pano e  si  agglutinano,  formando  ammassi  che  divengono  poi  i  centri 
d'irradiazione  dei  filamenti  di  fibrina. 

Con  la  distruzione  delle  piastrine  per  opera  della  gelatina  può 
spiegare,  almeno  in  parte,  l'aumentato  potere  coagulante  del  sangue 
e  la  maggior  retrattilità  del  coagulo  sanguigno. 

Dal  punto  di  vista  terapeutico  queste  osservazioni  non  sono  prive 
di  interesse;  è  noto  infatti  come  la  gelatina,  per  la  difficoltà  della 
sterilizzazione,  fu  combattuta  da  molti,  perchè  provocò  in  numerosi 
infermi  la  comparsa  del  tetano.  Ora,  con  una  gelatina  che  è  stata 
portata  a  1400,  a  una  temperatura  cioè  che  uccide  qualsiasi  micror- 
ganismo, si  può  essere  sicuri  della  innocuità  della  gelatina  come  emo- 
statico. 

Conclusioni. 

La  gelatina  resa,  mediante  il  riscaldamento  a  1400,  ingelificabile, 
accelera  la  coagulazione  del  sangue  cosi  in  vitro  come  in  vivo. 

Il  potere  coagulante  della  gelatina  sul  sangue  è  solo  in  parte  le- 
gato con  la  costituzione  fisico-chimica  e  con  l'addita  e  la  ricchezza 
in  sali  di  essa.  Anche  variando  questi  fattori  la  gelatina  conserva  in 
gran  parte  il  suo  potere  coagulante.  Il  potere  coagulante  della  gela- 
tina sul  sangue  si  può  spiegare  in  parte  con  la  sua  azione  deleteria 
sulle  piastrine. 
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XXXI. 

EFFETTI   DELLA  STIMOLAZIONE  ARTIFICIALE   DEI    VAGHI 

POLMONARI  E  LORO  SIGNIFICATO  PER  LA   DOTTRINA 

DELLA  FUNZIONE  NORMALE  DI  DETTI  NERVI 

di  S.  Baglioni. 

(Con  8  fignre  intercalate  nel  testo). 
{Dair Iftiiuto  Fisiologico  delta  Rogia  l/niversiià  eli  Roma) 


Introduzione. 


Le  nostre  conoscenze  attuali  sull'azione  regolatrice  degli  impulsi 
decorrenti  dalla  superficie  interna  polmonare  per  le  fibre  afiferenti  del 
vago  ai  centri  respiratori,  su  quella  importante  azione  regolatrice  del 
vago  polmonare  pel  ritmo  respiratorio,  che  costituisce  la  base  della 
dottrina  del  cosidetto  autogoverno  respiratorio  di  Hering  e  Breuer, 
sono  state  dedotte  quasi  esclusivamente  dai  fenomeni  di  deficienza  del 
vago»  ossia  dagli  effetti  che  conseguono  alla  soppressione  (dovuta  al 
taglio,  al  congelamento,  alla  narcosi,  ali*  azione  anelettrotonica  sul  vago) 
di  detti  eccitamenti  affluenti  dalla  periferia  ai  centri.  È  notevole  il  fatto, 
che  mentre  nello  studio  dell'azione  normale  di  ogni  altro  nervo  del 
corpo  (ad  es.  del  vago  cardiaco)  i  migliori  risultati  si  sono  ottenuti 
utilizzando  gli  effetti  della  stimolazione  artificiale,  ciò  non  si  è  punto 
verificato  pel  vago  polmonare. 

«  Bei  der  Untersuchung  —  scrive  Tigerstedt  (i)  —  tìber  den 
Einfluss  irgend  eines  Nerven  auf  die  Vorgànge  im  Kòrper  erhàlt  man 
in  der  Regel  die  besten  Aufschliisse  durch  die  Reizung  des  betreffendeh 
Nerven.  Dies  ist  bei  dem  Lungenvagus  leider  nicht  der  Fall,  denn  hier 
hat  die  Durchschneidung  in  der  Tat  bei  weitem  viel  eindeutigere  Resul- 
tate als  die  Reizung  ergeben  ». 

Ciò  è  dipeso  specialmente  dal  fatto,  che  realmente  gli  effetti  della 
stimolazione  artificiale  del  moncone  centrale  del  vago,  descritti  dai  vari 
sperimentatori,  si  presentano  talmente  incostanti  e  variabili,  da  riescirne 
quasi  impossibile  a  un  esame  poco  approfondito  un'  interpretazione  con- 
corde e  soddisfacente,  quando  specialmente  s' introducono  nell'  analisi 
dei  fenomeni  osservati  preconcetti  o  ipotesi  dedotte  da  altre  esperienze. 
Partendo  dal  concetto  esatto,  che  il  vago  regola  in  via  riflessa  le  due 
fasi  del  ritmo  respiratorio,  quasi  a  priori  si  è  cercato  ad  ogni  costo 

(x)  TiOBRSTBDT.  Lehrbach  der  Physiologie  des  Menschen,  4.  Aufl.  i,  423.  Leipxig,  1907. 
33 
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di  trovare  nel  dato  di  fatto  della  stimolazione  artificiale  una  facile  con- 
ferma e  la  riprova  della  giustezza  del  presupposto.  Il  vago  influenza 
tanto  l'inspirazione  che  T espirazione,  dunque  (si  è  ragionato),  esage- 
randone artificialmente  collo  stimolo  l'attività,  si  dovrà  avere  esagera- 
zione sia  dei  fenomeni  inspiratori,  sia  dei  fenomeni  espiratori.  Questo 
in  generale  è  lo  schema  del  ragionamento  di  quasi  tutti  coloro,  che 
da  Traube  e  Rosenthal  a  Lewandowsky,  Boruttau  e  Schenck  si 
sono  occupati  sperimentalmente  dell'  argomento.  L' osservazione  dei 
fatti  però  non  si  è  mostrata  così  semplice,  come  esigeva  la  teorìa, 
ottenendosi  talora  manifesta  esagerazione  degli  atti  inspiratori,  mentre 
talora  appare  un'esagerazione  degli  atti  espiratori.  Fissare  le  condi- 
zioni sperimentali  in  cui  prevale  l'uno  o  l'altro  effetto,  interpretare 
questi  risultati  cercando  di  coordinarli  agli  altri  dati  di  fatto,  così  da 
edificare  una  dottrina  unitaria  «  soddisfacente  sulla  funzione  normale 
dei  vaghi  polmonari,  è  quanto  hanno  tentato  in  vario  modo  e  con 
vario  successo  i  fisiologi.  Non  si  può  dire  però  che  allo  stato  odierno 
delle  nostre  conoscenze  tale  questione  sia  risolta. 

Una  possibilità  teorica,  che  potrebbe  essere  avanzata  a  spiegazione 
dell'apparente  incostanza  e  mutabilità  degli  effetti,  che  conseguono  alla 
stimolazione  artificiale  del  moncone  centrale  del  vago  polmonare,  e  che 
potrebbe  assumere  anzi  per  alcuni  il  significato  di  una  obiezione  pre- 
giudiziale non  lieve  al  metodo  di  utilizzare  detti  dati  per  fondare  su 
essi  la  dottrina  della  funzione  normale  dei  vaghi  polmonari,  è  la  se- 
guente : 

Si  incorre  in  un  errore  di  metodo  quando  per  studiare  le  pro- 
prietà di  atti  riflessi  si  sostituiscono  agli  eccitamenti,  che  normalmente 
vengono  trasmessi  ai  centri  per  le  vie  afferenti  dagli  organi  ricettori 
periferici,  gli  eccitamenti  derivanti  dalla  stimolazione  artificiale  del 
tronco  nervoso  in  foto  (i).  È  noto  infatti  da  numerose  esperienze  re- 
centi sulla  fisiologia  generale  dei  centri  nervosi,  quale  massima  impor- 
tanza competa  nel  determinismo  degli  atti  riflessi  agli  organi  termi- 
nali ricettori. 

Nel  caso  speciale  mi  sembra,  però,  che  questa  obiezione  si  può 
con  ragione  almeno  in  parte  ribattere,  osservando  come  qui  non  si 
tratta  di  analizzare  le  proprietà  di  atti  (movimenti)  riflessi,  sibbene 
di  verificare  l'azione  esplicata  dagli  impulsi  afferenti  di  un  nervo  sul 
decorso  e  le  modalità  di  movimenti  coordinati,  i  respiratori,  i  quali, 
sieno  essi  di  natura  automatica  o  riflessa,  sono  capaci  di  decorrere  — 
sebbene  modificati  —  indipendentemente  dal  predetto  nervo. 

(z)  Cfr.  S.  Baolioki.  Zur  Analyse  der  Reflezfanktion,  32-33 .  Wiesliaden,  1907. 
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Comunque  mi  propongo  di  render  note  le  presenti  esperienze,  pel 
fatto  che  da  esse  ho  desunto  alcune  conclusioni,  che,  se  certamente 
non  sono  in  grado  di  risolvere  il  complesso  problema,  pur  tuttavia, 
mi  pare,  rappresentino  un  contributo  alla  spiegazione  di  alcuni  fatti 
considerati  sinora  o  che  potevano  almeno  sembrare  contradittori.  Ag- 
giungerò che  le  esperienze  da  me  eseguite  sono  per  la  massima  parte 
di  vecchia  data,  esse  furono  infatti  iniziate  nell'anno  1902  nel  labora- 
torio di  fisiologia  di  Roma  e  continuate  poi  nell'istesso  anno  e  nel 
principio  del  1903  in  quello  di  Gòttingen.  Molteplici  circostanze  mi 
impedirono  sinora  di  pubblicarne  i  risultati,  soprattutto  però  la  cir- 
costanza, che  le  deduzioni  teoriche  da  me  primieramente  formulate 
in  base  ad  esse  mi  parevano  forse  arrischiate.  Alla  distanza  di  pa- 
recchi anni  trascorsi,  occupandomi  prevalentemente  di  ricerche  speri- 
mentali sulle  funzioni  dei  centri  nervosi,  questo  mio  dubbio  è  scom- 
parso, essendomi  convinto  della  giustezza  dei  vari  concetti  assunti 
nell'interpretazione  teòrica  dei  risultati. 

Effetti  che  si  osservano  quando  i  centri  si  trovano 

IN   CONDIZIONI   possibilmente   NORMALI. 


Tutte  le  mie  esperienze  furono  eseguite  sul  coniglio  in  varie  condizioni  speri- 
mentali, sìa  desto  sia  più  o  meno  profondamente  narcotizzato.  Per  raccogliere  i  trac- 
ciati del  ritmo  respiratorio  metterò  in  comunicazione  il  lume  tracheale,  mediante  la 
solita  cannula  e  tubi  di  gomma  con  una  bottiglia  del  contenuto  di  circa  quattro  litri, 
il  cui  intemo  comunicava  d'altra  parte  con  un  tamburo  scrivente  di  Maret.  Di  tanto 
in  tanto  si  rinnovava  l'aria  della  bottiglia  ;  ciò  nonostante  dopo  parecchi  respiri  fatti 
coll'aria  contenuta  in  essa,  l'animale,  sia  per  la  difficoltà  della  ventilazione  polmonare 
proveniente  dall'attrito  lungo  le  pareti  del  tubo  aggiunto  alla  trachea,  sia  per  l'esigua 
quantità  d'aria  contenuta  nella  bottiglia,  cominciava  a  respirare  dispnoicamente.  Un'altra 
causa  dell'aumento  nelle  escursioni  delle  fasi  i-espiratorie  è  da  riconoscere  finalmente 
nell'aumento  del  volume  aereo  per  l'aumento  della  temperatura.  Di  tutte  queste  cause 
d'errore  tendenti  ad  alterare  il  ritmo  respiratorio  indipendentemente  da  qualsiasi  azione 
artificiale  sul  vago,  ho  cercato  sempre  di  tener  conto  nell'interpretazione  dei  fenomeni 
osservati.  In  ogni  modo  aggiungerò,  che  cercavo  di  limitarle  al  massimo,  facendo  re- 
spirare l'animale  all'aria  libera  durante  i  non  brevi  intervalli  di  riposo,  cioè  tra  l'una 
stimolazione  del  vago  e  l'altra. 

La  stimolazione  del  vago  avveniva  con  stimoli  elettrici,  utilizzando  sia  le  correnti 
faradiche  di  una  piccola  slitta  di  Du  Bois-Reymond,  sia  la  corrente  costante,  mediante 
elettrodi  impolarizzabili.  Però  qui  mi  limito  a  riferire  solo  i  risultati  ottenuti  applicando 
le  correnti  faradiche,  non  presentando  gli  altri  nulla  di  nuovo  in  confronto  con  quanto 
altri  hanno  ottenuto  e  descritto  in  proposito. 

La  stimolazione  del  vago  mediante  correnti  faradiche  avveniva  il  più  spesso  sul 
moncone  centrale  del  vago  previamente  reciso  da  ambi  i  Iati,  talora  reciso  da  un  solo 
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lato,  tal' altra  senza  previa  recisione.  Gli  effetti  osservati  in  queste  varie  condizioni  non 
presentavano  modificazioni  essenziali.  Ed  ecco  sommariamente  quanto  io  ho  potuto  de- 
durre dalle  esperienze  da  me  eseguite. 

Essendo  Taniinale  nelle  condizioni  più  possibilmente  normali,  senza 
narcosi  di  sorta,  senza  dispnea,  senza  alcuna  lesione  né  centrale  né  pe- 
riferica, tranne  la  piccola  ferita  al  collo  per  la  tracheotomizzazione,  a 
vago  integro  oppure  anche  a  vago  previamente  reciso,  l'effetto  di  una 
stimolazione  faradica  d'intensità  media  (da  300  a  250  mm  di  distanza 
tra  i  due  rocchetti  del  mio  induttore)  si  manifesta  nei  diversi  conigli 
con  caratteri,  la  cui  costanza  non  lascia  niente  da  desiderare  e  che  si 
possono  riassumere  nel  modo  seguente.  //  ritmo  respiratorio  aumenta  di 
frequenza  [accelerazione  del  ritmo,  effetti  cronotropi  positivi  (*)],  mentre 
diminuisce  l'ampiezza  delle  escursioni  delle  singole  fasi  respiratorie  (effetti 
inotròpi  negativi).  Questi  sono,  secondo  me,  gli  effetti  essenziali  primi- 
tivi della  stimolazione  artificiale  del  vago  polmonare.  Tutti  gli  altri 
effetti,  che  si  possono  osservare  e  che  sono  stati  descritti  dagli  autori, 
esagerandone  più  o  meno  V  importanza,  si  possono  spiegare,  come  ve- 
dremo, invece  come  effetti  secondari,  e  conseguenze  dei  primi. 

Fra  questi  effetti  secondari,  su  cui  ha  insistito  variamente  la  mag- 
gior parte  dei  fisiologi,  è  da  porre  in  prima  linea  il  cosidetto  arresto 
respiratorio  per  azione  di  stimoli  applicati  al  vago.  Arresto  respiratorio, 
che  dai  più  è  stato  interpretato  come  conseguenza  di  un  tetano  dura- 
turo dei  muscoli  inspiratori,  basandosi  sul  fatto  che  il  tracciato  indi- 
cante un  tale  arresto  corrisponde  molte  volte  al  punto  più  basso  delle 
curve  inspiratorie.  Da  ciò  la  facile  deduzione  che  l'azione  del  vago  si 
esplichi  prevalentemente,  se  non  esclusivamente  come  azione,  che  ini- 
bisce la  fctse  espiratoria  e  favorisce  la  fase  inspiratoria. 

Questa  interpretazione  non  è  esatta,  secondo  me,  per  varie  ragioni. 
a)  Comincio  col  premettere  la  circostanza  più  importante,  che 
cioè  il  detto  arresto  del  ritmo  respiratorio,  che  consegue  a  forte  fara- 
dizzazione del  moncone  centrale  del  vago,  non  corrisponde  costante- 
mente alla  posizione  di  massima  inspirazione.  Esso  certamente  non  è 
dovuto  a  tetano  duraturo  dei  muscoli  inspiratori,  ossia  a  un  atto  inspi- 
ratorio  esageratamente  prolungato  e  profondo.  Basta  dare  uno  sguardo 
alle  curve  da  me  ottenute  e  anche  a  quelle  di  altri  osservatori  per 
convincersi  di  quanto  affermo.  Spesso  il  tracciato  di  detto  arresto 
corrisponde  alla  posizione  media  tra  gli  estremi  della  fase  inspira- 
toria e  quella  espiratoria  (fig.  4  e  5).  Questa  circostanza,  che  cerche- 
remo di  spiegare  più  sotto,  è  stata  secondo  me  una  delle  cause  di 
discrepanza  tra  i  risultati  o  più  esattamente  tra  le  interpretazioni  dei 

(*)  Trasportando  la  nomenclatura  proposta  dall' Engelmann  per  le  asioni  tnll' attività  cardiaca. 
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vari  autori,  fra  cui  non 
mancano  coloro,  che  af- 
fermano aver  osservato 
nelle  predette  condizioni 
sperimentali  invece  che  un 
arresto  inspiratorio,  un  ar- 
resto espiratorio.  Ciò  sì 
comprende  facilmente  te- 
nendo conto  del  fatto  ac- 
cennato, che  cioè  la  linea 
indicante  il  presunto  ar- 
resto può  presentarsi  in- 
vece che  a  livello  della 
fase  inspiratoria  ad  un  li- 
vello molto  più  vicino  alla 
fase  antagonistica. 

V)  Il  presunto  ar- 
resto respiratorio  non  si 
presenta  mai  o  quasi  mai 
coi  caratteri  di  un  vero 
e  proprio  arresto  completo 
(cessazione)  del  ritmo  re 
spiratorio.  La  linea  infatti 
che  lo  indica  nel  tracciato, 
lascia  quasi  sempre  rico 
noscere  a  un  esame  mi 
nuto  delle  oscillazioni  più 
o  meno  manifeste  (fig.  i, 
2.  4  e  5). 

Per  comprendere  la 
genesi  di  questa  modifi- 
cazione del  ritmo  respira- 
torio per  azione  del  vago 
artificialmente  stimolato , 
è  necessario,  secondo  me, 
seguire  lo  sviluppo  del  fe- 
nomeno. Abbiamo  detto  — 
e  in  ciò  tutti  convengo- 
no —  che  si  ottiene  questo 
arresto  respiratorio  quan- 
do i  centri  nervosi  si  tro- 
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vano  m  condizioni  normali  di  eupnea  e  quando  si  applicano  stimoli 
relativamente   forti.   Che  cosa  accade   invece  se  si    applicano   stimoli 


Fig.   2  a. 


Fig.    2  b. 

Fig.  a.  -  Medesimo  coniglio,  più  tardi  in  uno  stadio  di  narcosi  più  avanzata. 

%a  e  2b.  Due  esperienze  immediatamente  successive.  R  A  indica,  che  ha  preceduto  retpira- 
sione  artificiale  col  soffietto,  la  quale  ha  determinato  apnea.  Il  tracciato  infatti  si  inizia  con 
una  linea  orizzontale,  che  corrisponde  alla  posizione  cadaverica  del  torace.  La  stimolazione 
del  vago  (25  cm  DR)  ha  luogo  a  più  riprese  durante  (20)  e  dopo  {^b)  la  ricomparsa  dei  moti 
respiratori  spontanei. 

d'intensità  minore,  a  cominciare  dal  valore  liminale?  Anche  sulla  ri- 
sposta a  questa  domanda  convengono  quasi  tutti  gli  sperimentatori  (*). 
Si  nota  aumento  nella  frequenza  del  ritmo  e  diminuzione  nelle  escur- 

(*)  Non  considero  qui   per   brevità    gli    effetti  descritti   da  Lbwandowskv  {Arch*  /•  {Anni.  «.) 
Physiol,^  1896)  di  stixolazioni  con  correnti  faradiche    debolissime    (inibizione    delle    fasi    inspiratone) 
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sioni  delle  singole  fasi  respiratorie,  cioè  effetti  perfettamente  opposti 
a  quelli  che  si  osservano  dopo  la  soppressione  dei  due  vaghi  (rallen- 
tamento del  ritmo  e  aumento  nelle  escursioni  delle  fasi).  Di  modo 
che  è  quasi  sempre  possibile  trovare  uno  stimolo  di  una  data  in- 
tensità, che  applicato  al  moncone  centrale  del  vago  reciso,  determini 
il  ricomparire  perfetto  del  ritmo  respiratorio  normale,  che  precedeva 
alla  soppressione  dei  due  vaghi  al  collo  (i).  Quindi  in  questo  risul- 
tato sperimentale  notiamo  un  perfetto  accordo  con  quanto  teorica- 
mente era  da  attendersi:  gli  effetti  della  soppressione  (deficienza,  im- 
magine negativa  della  funzione)  sono  diametralmente  opposti  a  quelli 
della  stimolazione  artificiale  (esagerazione,  immagine  positiva  della  fun- 
zione) del  vago  polmonare.  Col  progressivo  aumentare  dell'intensità 
dello  stimolo  il  ritmo  si  accelera  ancora;  inoltre  (quello  che  qui  più 
monta)  le  escursioni  delle  singole  fasi  respiratorie  diventano  sempre 
più  piccole,  sino  quasi  a  scomparire.  È  questo  il  punto  in  cui  abbiamo 
il  predetto  arresto  respiratorio. 

e)  Sulla  natura  attiva  o  passiva  di  questo  arresto  non  sono  in 
disaccordo  i  vari  osservatori.  Esso  non  è  dovuto  a  una  inibizione  totale 
degli  atti  respiratori,  come  l'arresto  cardiaco  per  azione* del  vago;  non 
è  quindi  di  natura  passiva.  La  posizione  in  cui  esso  avviene  lo  dimo- 
stra chiaramente,  la  penna  scrivente  non  si  ferma  mai  nella  posizione 
corrispondente  allo  stato  cadaverico  dell'apparato  respiratorio.  Quindi 
dobbiamo  concludere,  che  durante  questa  modificazione  del  ritmo  re- 
spiratorio i  centri  e  i  muscoli  respiratori  si  trovano  in  istato  attivo. 

d)  Ma  da  quanto  abbiamo  detto  sin  qui  risulta  chiaramente 
che  detto  arresto  non  è  dovuto  —  come  vogliono  i  più  —  a  un 
tetano  dei  muscoli  inspiratori,  per  cui  sarebbero  in  istato  attivo  sol- 
tanto i  centri  inspiratori,  mentre  nel  contempo  i  centri  e  perciò  i 
muscoli  espiratori  sarebbero  inibiti  e  quindi  ia  istato  di  riposo  o  di 
rilasciamento.  Dobbiamo  invece  in  base  ai  risultati  sperimentali  am- 
mettere che,  durante  questa  modificazione  del  ritmo  respiratorio  per 
opera  del  vago  artificialmente  stimolato^  tanto  i  centri  e  i  muscoli 
inspiratori  quanto  i  centri  e  i  muscoli  espiratori  esplicano  la  loro  at- 
tività ritmica  e  alterna.  L'apparente  arresto  che  noi  osserviamo  nella 
curva  respiratoria  non  è  che   la   risultante  delle  due  fasi  respiratorie, 

pel  fatto,  che  detti  effetti,  osservati  anche  precedentemente  da  Wedbnskii  e  Knoll,  non  si  osservano 
costantemente  e  in  ogni  caso  non  raggiungono  mai  quell'entità  e  quel  valore  presentati  dagli  effetti  di 
stimolaxioni  più  efficaci.  D'altra  parte  essi  non  costituiscono  alcuna  obiezione  alla  dottrina  da  me 
esposta. 

(i)  Confronta  anche  Tkrvbs.  Sulla  funzione  respiratoria    del    nervo  vago.  Arch»  per  le  scienze 
mediche t  23J,  XXI,  1896. 
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che  si  susseguono    l' una    air  altra  rapidamente  e    con    escursioni  meno 
ampie  del  normale,  per  cui  si  elidono  reciprocamente. 

Che  questo  apparente  arresto  respiratorio  si  compia  per  lo  più  ad 

.      ^'^  livello  vicino  alla  posizione  in- 

I  spiratoria  è  facilmente  spiegabile 
I  dalla  circostanza,  che  normalmente 
•a  le  forze  muscolari  inspiratone  pre- 
I  valgono  su  quelle  espiratorie.  Ma 
't  che  si  possa  compiere  talora  in 
I  una  posizione  intermedia  o  persino 
I  1  in  una  posizione  più  vicino  alla 
'\  .;      fase  espiratoria,  è   dimostrato  esau- 


l2    " 


g  g  rientemente  dalle  curve  che  qui  ri- 

a  1  produco. 

I  ^  La  circostanza,  che  detto  arresto 

;5  Q  apparente  possa  presentarsi  in  cor- 

I  8  rispondenza  di  diversi  punti    delle 

^  «  fasi  respiratorie,  può  essere  spiegata 

I  ^  in  vario  modo.  Ad  es.  si  può  pen- 
^  \  sare  che  nei  vari  animali  e  nello 
,9  1  Stesso  animale  in  varie  circostanze 
gg.  l'attività  centrale  e  periferica  del 
i  %  centro  inspiratorio  ed  espiratorio 
o"  I  subisca  delle  oscillazioni  positive  e 
1^  negative  indipendentemente  l'uno 
\  I  dair  altro,    per   cui  talora  prevalga 

I I  l'attività  del  centro  espiratorio  e 
I  g  tal'  altra  quella  del  centro   inspira- 

'.  g  torio.   Sarebbero  quelle  oscillazioni 
^  ^  di   tono    di  essi  centri  descritte  da 
^  8»  vari  autori  in  diverse  circostanze  (i). 
«  Si   capisce  allora  che   l'azione   del 
S  vago  artificialmente  stimolato  debba 
li  esplicarsi    diversamente,   a  seconda 
^  del    prevalere    momentaneo  dell' at- 
^  tività   dell'uno  o  dell'altro  centro. 
^  Comunque,  ed  è  questo  su  cui 
insisto,  il  carattere  costante  e  comune  a  tutti  i  risultati  di  dette  espe- 
rienze è  che  l'arresto  osservato  non  è  che  un  arresto  apparente,  non 

(x)  Cfr.  L.  Luciani.  Fisiologia  dell'uomo,  i,  3'  edi«.,  1908. 
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Fig.  4*  •  Tracciato  dei  moti  respiratori  di  altro  coniglio  (zo  aprile  xgoa)  non  narcotizzato  dopo  previa 
▼agotomia  bilaterale  al  collo. 

Tre  faradiziasioni  snccetsive  del  moncone  centrale  del  vago  sinistro,  di  cui  le  due  prime 
con  un'  intensità  di  25  cm.,  e  la  tersa  di  15  cm  DR.  La  prima  determina  un  apparente  ar- 
resto del  ritmo  ad  un  livello,  che  corrisponde  a  nn  punto  medio  tra  gli  estremi  delle  due  fasi 
antagonistiche.  La  seconda  e  la  tersa  (a  causa  della  dispnea  interferente  e  forse  anche  della 
stanchessa  incipiente  dei  centri)  determinano  invece  una  serie  di  atti  respiratori  affrettati,  di 
cui  l'escursione  va  gradualmente  crescendo,  mentre  la  frequenza  diminuisce  in  rapporto  re- 
ciproco. 


Fig.  5.  -  Tracciato  dei  moti  respiratori  di  altro  coniglio  (zx  aprile  190a)  nel  primo  stadio  della  narcosi 
cloralica  e  dopo  previa  vagotomia  bilaterale. 

Si  osservano  gli  stessi  effetti  della  stimolazione  del  vago  polmonare,  come  nella  figura  pre- 
cedente. 
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dovuto  cioè  alla  cessazione  della  attività  di  ambedue  o  di  uno  dei 
centri  respiratori  per  inibizione  dovuta  al  vago,  sibbene  è  la  conse- 
guenza meccanica  del  succedersi  rapidamente  delle  due  fasi  respira- 
torie ambedue  alternativamente  attive,  che  diversificano  dagli  atti  re- 
spiratori normali  oltre  che  per  la  aumentata  frequenza  anche  per  essere 
meno  ampie  ed  escursive  (i).  In  altre  parole  l'apparente  arresto  del 
ritmo  respiratorio  non  è  che  la  conseguenza  estrema  degli  effetti  pri- 
mitivi della  stimolazione  del  vago  più  sopra  accennati  :  aumento  della 
frequenza  del  ritmo  e  diminuzione  dell'ambito  delle  singole  fasi  respi- 
ratorie. 

Anzi  si  potrebbe  forse  ancora  più  semplificare  ammettendo,  che 
l'effetto  primitivo  di  detta  stimolazione  non  sia  se  non  l'aumento  della 
frequenza  del  ritmo  respiratorio.  La  diminuzione  dell'ambito  delle  sin- 
gole fasi  respiratorie  sarebbe  un  effetto  secondario,  una  conseguenza 
necessaria  dell'aumentata  frequenza  del  ritmo.  Si  capisce  infatti,  che 
dovendosi  eseguire  un  maggior  numero  di  fasi  respiratorie  nell'  unità 
di  tempo,  ciò  è  solo  meccanicamente  possibile  a  patto  che  ciascuna  fase 
si  abbrevi,  il  che  vai  quanto  dire  che  diventi  meno  escursiva.  Vediamo 
se  si  possono  addurre  prove  a  favore  di  questa  ipotesi. 

Se  esistesse  detto  rapporto  di  dipendenza  tra  la  frequenza  del  ritmo 
e  l'ambito  delle  singole  fasi,  è  ovvio  che  allora  dovrebbe  manifestarsi 
una  proporzionalità  inversa  tra  queste  due  grandezze.  Il  che  vai  quanto 
xlire,  che  col  minimo  di  escursione  dovrebbe  coincidere  il  massimo  di 
frequenza.  Dalle  curve  qui  riprodotte  si  può  provare  sperimentalmente 
se  ciò  è  realmente  il  caso.  Presupponendo,  che  il  chimografo  da  me 
utilizzato  avesse  una  velocità  uniforme  (il  che  è  approssimativamente 
esatto),  si  può  contare  il  numero  dei  singoli  atti  respiratori  nell'  unità 
di  spazio  in  due  diverse  regioni  dello  stesso  tracciato,  quando  cioè  le 
fasi  -respiratorie  sono  appena  avvertibili  (come  ad  es.  -nella  fig.  5^  sti- 
molazione seconda)  e  quando  esse  sono  molto  più  manifeste,  pur  ap- 
plicando lo  stesso  stimolo  al  vago  (come  ad  es.  nella  stimolazione  terza 
della  stessa  fig.),  il  che  avviene,  come  si  sa,  soprattutto  per  l'azione 
interferente  della  dispnea.  Oppure  si  può  contare  il  numero  delle  re- 
spirazioni nell'unità  di  spazio  in  due  diverse  regioni  del  tracciato  della 
fig.  I,  che  rappresenta  il  ripristino  lento  e  graduale  degli  atti  respira- 
tori durante  una  stimolazione  prolungata  del  vago. 

Da  siffatte  misure  risulta,  che,  sebbene  in  un  grado  limitato,  pur 
tuttavia  è  innegabile    detto  rapporto.  Vedremo  più  innanzi  le  ragioni 

(x)  A  rendere  più  evidente  nelle  curve  siffatto  arresto  apparente  contribuisce  seoaa  dubbio 
rinenia  dell'apparecchio  scrivente  il  tracciato. 
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teoriche  di  questo  rapporto  di  dipendenza  tra  l'aumentata  frequenza 
del  ritmo  respiratorio  e  la  diminuzione  nell'ambito  delle  singole  fasi, 
rapporto  che,  come  vedremo,  sussiste  per  una  proprietà  essenziale  dei 
centri  respiratori  ed  indipendentemente  dall'azione  specifica  del  vago 
polmonare. 

Prima  di  passare  alla  trattazione  di  un  effetto  della  stimolazione 
artificiale  del  vago  del  tutto  diverso  dagli  effetti  accennati  sin  qui, 
aggiungerò:  i*'  che  i  detti  effetti  si  presentano  anche  in  condizioni 
sperimentali  abnormi,  cosi  ad  es.  nei  primi  stadi  della  narcosi  clora- 
lica,  quando  cioè  la  narcosi  non  ha  raggiunto  lo  stadio  ultimo  e  l'asfissia 
è  ancora  in  grado  di  determinare  i  noti  moti  dispnoici  sino  ai  crampi 
di  Tenner  e  Kussmaul;  2®  che  i  detti  effetti  vengono  di  molto  at- 
tenuati da  tutte  quelle  condizioni,  che  determinano  dispnea.  Tutto  ciò 
emerge  chiaramente  dalle  curve  qui  riprodotte,  come  del  resto  prima 
di  me  è  stato  ben  rilevato  da  altri  autori,  ad  esempio  da  Lewan- 
DOWSKY  (1.  e). 

Effetti  che  si  osservano  quando  i  centri  si  trovano 
IN  condizioni  di  attività  abnormemente  depressa. 


Un  altro  effetto  costante  della  stimolazione  artificiale  del  vago,  in 
ben  determinate  condizioni  sperimentali,  fu  messo  in  evidenza  da  Fre- 
DERiCQ  (i)  nel  1883.  Questo  effetto,  che,  come  vedremo  subito,  è  essen- 
zialmente opposto  a  quello  che  abbiamo  visto  sinora,  ha  contribuito  non 
poco  a  ingenerare  confusione  nell*  interpretazione  dei  risultati  speri- 
mentali sul  difficile  argomento.  Cercherò  di  dimostrare,  che  anche 
questo  effetto,  che  sembra  a  tutta  prima  inconciliabile  coi  dati  di  fatto 
acquisiti  precedentemente»  a  un'  analisi  un  po'  minuta  delle  peculiari 
circostanze,  che  lo  condizionano,  perde  il  suo  apparente  carattere  di 
contradittorietà  e  può  essere  facilmente  spiegato.  Vediamo  dapprima 
in  che  cosa  consiste. 

Fredericq  narrò,  come  se  si  abbassa  la  temperatura  dei  centri 
respiratori  bulbari  del  coniglio  portando  al  loro  contatto  immediato 
dei  pezzetti  di  ghiaccio  oppure  utilizzando  altri  mezzi  frigoriferi,  ne 
consegue  un  cospicuo  rallentamento  del  ritmo  respiratorio.  Quando 
detto  rallentamento  ha  raggiunto  un  grado  estremo,  la  faradizzazione 
del  moncone  centrale  del  vago  determina  costantemente  arresto  respi- 

(x)  Frbdbricq.  Experiences  snr  l'innervation  recpiratoire.  Arck,/,  (Anat.  m.)  PhytioL  £.  Du  Bois- 
Rbymoxd  gewid.  Sappi.  z88j,  51-69. 


Digitized  by  LjOOQ  16 


440  -S*.   Baglioni 

ratorio  nella  fase  dell'  espirazione  passiva.  In  una  seconda  sene  dì 
ricerche  notò,  che  quando  T  animale  è  profondamente  narcotizzato  con 
cloralio  la  faradizzazione  del  vago  determina  parimenti  un  arresto  del 
ritmo  respiratorio  in  fase  espiratoria  passiva.  Egli  pone  bene  in  rilievo 
la  circostanza,  che  per  ottenere  questi  effetti  in  una  maniera  costante, 
è  indispensabile  che  l'animale  si  trovi  negli  ultimissimi  stadi  della  vita. 

«  Il  faut  —  scrive  Fredericq  —  pour  cela  une  action  profonde 
du  chloral,  l'animai  doit  ètre  non  anesthésié  mais  réellement  empoisonné. 
Une  injection  de  deux  à  trois  grammes  de  chloral  (dissous  dans  trois 
ou  quatre  fois  son  poids  d'eau)  dans  le  péritoine  chez  un  lapin  de 
taille  moyenne,  permet  en  general  d 'arri ver  à  ce  stade  où  la  respira- 
tion se  ralentit  extraordinairement  et  où  la  mort  est  imminente.  C'est 
dans  les  quelques  minutes  qui  precedent  le  dernier  mouvement  respi- 
ratoire  de  l'animai  qu'on  obtient  des  résultats  absolument  constants. 
Toute  excitation  mécanique,  chimique  ou  électrique  arréte  la  respira- 
tion en  expiration  ;  celle-ci  reprend  dès  que  l'on  suspend  l'application 
de  l'excitant....  ».  Egli  ne  concludeva:  «  Nous  sommes  ainsi  amenès 
à  considérer  dans  la  moelle  allongée  un  centre  d'inspiration  et  un 
centre  d' expiration,  le  chloral  agissant  pour  paralyser  le  premier  ». 

Faceva  rilevare  inoltre,  che  per  ottenere  l'effetto  descritto  è  ne- 
cessario applicare  un'  intensità  di  stimolo  maggiore  del  consueto.  «  Il 
est  vrai  —  prosegue  Fredericq  —  qu'il  faudra  employer  des  courants 
d'intensité  un  peu  supérieure  à  ceux  qui  chez  l'animai  intact  provo- 
quent  des  reflexes  d'inspiration  ». 

Comunque  egli  credette  in  base  ai  risultati  di  queste  sue  ricerche 
poter  concludere,  che  nel  vago  polmonare  oltre  la  presenza  di  fibre 
centripete  inspiratorie  si  deve  ammettere  anche  la  presenza  di  speciali 
fibre  centripete  espiratorie.  «  Le  pneumogastrique  cervical  —  conclude 
Fredericq  —  contient  chez  le  lapin  des  fibres  nerveuses  centripètes 
d*expiration.  L'excitation  électrique  permet  de  démontrer  leur  presence 
chez  les  anìmaux  dont  les  centres  respiratoires  son  soumis  à  un  refroi- 
dissement  énergique  ou  à  l'empoisonnement  par  l'hydrate  de  chloral  ». 

Gli  osservatori  seguenti  confermarono  questi  risultati  di  Fredericq 
e  ne  accolsero  generalmente  l' interpretazione.  Anzi  detti  risultati  furono 
dai  diversi  trattatisti  addotti  per  l'appunto  a  dimostrazione,  che  il  vago 
può  determinare  effetti  nettamente  espiratori,  sotto  determinate  circo- 
stanze, che  tenderebbero  a  sopprimerne  gli  effetti  inspiratori. 

Vedremo  però  subito,  che,  se  si  fa  un'analisi  più  minuta  delle 
circostanze  sperimentali,  che  condizionano  detto  arresto  espiratorio 
dovuto  a  stimolazione  artificiale  del  vago,  si  giunge  decisamente  alla 
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conclusione,  che  detto  arresto  diversifica  non  solo  di  fase,  itìa  essen- 
zialmente di  natura  da  quello  più  sopra  discusso  e  noto  generalmente, 
ma  erroneamente»  come  abbiam  visto,  come  arresto  inspiratorio. 

a)  Cominciamo  col  dire,  che,  mentre  il  cosidetto  arresto  inspi- 
ratorio non  è  se  un  apparente  arresto  del  ritmo,  l'arresto,  che  si  ot- 
tiene nelle  circostanze  rilevate  da  Fredbricq,  è  un  vero  e  proprio 
arresto,  in  cui,  cioè,  si  ha  la  cessazione  di  ogni  attività  dei  centri  re- 
spiratori per  inibizione  dovuta  al  vago  stimolato.    Per   convincersi  di 


Fig.  6.  •  Tracciato  dei    moti  respiratori   del   medesimo   coniglio   della  fig.  5  durante    l'ultimo   stadio 
della  narcosi  cloralica. 

3  è  la  continuasione  immediata  del  tracciato  interrotto  in  a  per  comodo  della  riproduzione. 
La  lunga  faradisxasione  del  vago  a  15  cnj  DR  determina  l'arresto  paralitico  del  ritmo  re- 
spiratorio, interrotto  solo  da  cinque  atti  respiratori  che  molto  probabilmente  a  causa  della  in- 
terferente venositì  del  sangue  si  succedono  con  un  intervallo  di  tempo  decrescente.  Cessata 
la  stimolazione  del  vago,  l'animale  cessa  di  respirare  senza  convulsioni,  dopo  aver  compiuto 
spontaneamente  altri  tre  atti  respiratori.  La  linea  orizzontale,  indicante  la  posizione  cadave- 
rica del  torace,  coincide  colla  linea  orizzontale  indicante  l'arresto  paralitico  per  effetto  della 
precedente  stimolazione  del  vago. 


quanto  affermo  basta  dare  uno  sguardo  alle  curve  ottenute,  in  dette 
condizioni,  sia  dai  ricercatori  prima  di  me,  sia  da  me  (fig.  3,  6,  7). 
Dai  detti  tracciati  risulta  chiaramente,  come  la  linea  orizzontale, 
indicante  l'arresto,  corrisponde  esattamente  alla  posizione  di  espirazione 
passiva  (posizione  cadaverica  del  torace),  in  cui,  cioè,  ogni  attività  dei 
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muscoli  respiratori  è  eliminata.  A  tal  riguardo  è  molto  istruttiva  la 
fìg.  7»  in  cui  si  scorge  nel  primo  tratto  la  linea  orizzontale  della  leva 
scrivente,  durante  l'apnea  consecutiva  a  una  breve  respirazione  artifi- 
ciale :  quindi  seguono  tre  atti  respiratori  spontanei.  Alla  stimola- 
zione forte  del  moncone  centrale  del  vago  conseguono  dapprima  tre 
atti  respiratori  più  frequenti  e  meno  ampi,  quindi  l'arresto  definitivo 
in  posizione  d'espirazione  passiva.  La  linea  retta  tracciata  dalla  penna 
è  allo  stesso  livello  della  linea  apnoica,  inoltre  la  penna  scrivente,  ces- 
sando l'animale  di  respirare,  non  si  è  spostata  affatto  da  detta  linea. 


Fig.  7.  Tracciato  dei  moti  respiratori  di  altro  coniglio  (xa  aprile  XQoa)  neir  ultimo  stadio  della  nar- 
cosi cloralica  e  dopo  previa  vagotomia  bilaterale. 

R.  A.  Apnea  determinata  da  precedente  respirasione  artificiale. 

La  faradisxasione  del  vago  a  15  cm  DR  determina  dapprima  tre  atti  respiratori  meno  escor* 
sìtì  e  più  affrettati  dei  precedenti,  quindi  l'arresto  paralitico  del  ritmo.  L'animale  non  pre- 
sentò ulteriori  moti  respiratoti  spontanei. 

In  rapporto  diretto  colla  natura  di  detto  arresto  sta  ancora  l'altro 
dato  di  fatto,  che  la  linea  orizzontale  indicante  l'arresto  non  lascia 
mai  in  nessun  caso  —  anche  se  si  usa  uno  stimolo  minore  oppure 
l'animale  è  dispnoico  —  riconoscere  oscillazioni  più  o  meno  ampie, 
più  o  meno  frequenti,  che  si  osservano  sempre  nelle  predette  circo- 
stanze, come  vedemmo,  nell'arresto  apparente  inspiratorio,  e  che  indi- 
cano direttamente  la  persistenza  dell'attività  ritmica  e  alterna  dei  due 
centri  respiratori. 

V)  Ancora  un'altra  circostanza,  in  ordine  al  detto  arresto  espi- 
ratorio, dobbiamo  rilevare  ed  è  che,  per  ottenerlo,  è  necessario  appli- 
care stimoli  molto  forti.  Se  si  usa  una  faradizzazione  di  mediocre  in- 
tensità o  non  si  osserva  nessun  effetto  sul  ritmo  respiratorio  oppure 
si  osservano  gli  effetti  descritti  più  sopra,  ossia  aumento  nella  frequenza 
del  ritmo  respiratorio  con  diminuzione  nell'ampiezza  delle  singole  fasi. 
Mi  sembra  a  tale  riguardo  molto  istruttivo  il  tracciato  della  fìg.  3,  in 
cui  si  vede,  come  dapprima  la  stimolazione  del  vago  con  un'  intensità 
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corrispondente  a  15  cm  di  distanza  tra  i  due  rocchetti  determina  ar- 
resto espiratorio,  mentre  invece  più  tardi  la  stimolazione  a  25  cm  di 
distanza  determina  effetti  essenzialmente  uguali  a  quelli  descritti  più 
sopra.  Avvicinando  i  rocchetti  di  nuovo  a  15  cm  si  ottiene  di  nuovo 
un  lungo  arresto  espiratorio. 

e)  Tra  gli  effetti  della  stimolazione  del  vago  sul  ritmo  respira- 
torio, che  abbiamo  visti  nella  prima  parte  e  gli  effetti,  che  si  hanno 
nelle  circostanze  or  ora  accennate  esiste  evidentemente  uno  stridente 
contrasto.  Mentre  là  si  aveva  un  arresto  apparente,  qui  si  ottiene  un 
vero  e  proprio  arresto  per  cessazione  assoluta  di  ogni  attività  centrale 
respiratoria. 

Per  eliminare  questa  contraddittorietà,  che  impedisce  di  potere  uti- 
lizzare acconciamente  i  dati  di  fatto  discussi,  onde  formulare  una  teoria 
sulla  funzione  normale  dei  vaghi,  a  me  pare  si  debba  innanzi  tutto 
volgere  V  attenzione  allo  stato  speciale  dei  centri  nervosi  nelle  diverse 
contingenze,  che  condizionano  l'uno  o  T altro  effetto.  Nessun  dubbio 
sorge  sulle  condizioni  dei  centri  respiratori,  quando  la  stimolazione  ar- 
tificiale del  vago  determina  gli  effetti  descritti  come  arresto  apparente 
inspiratorio.  I  centri  respiratori  si  trovano  in  condizioni  normali  o  pres- 
soché normali  (nei  primi  stadi  della  narcosi).  L'asfissia  determina  i  noti 
moti  dispnoici  sino  all'  insorgere  dei  crampi  di  Kussmaul  e  Tenner. 

Essenzialmente  differenti  sono  invece  le  condizioni  dei  centri  re- 
spiratori, quando  la  stimolazione  del  vago  polmonare  determina  il  testé 
descritto  arresto  espiratorio.  Abbiamo  detto  come  Fredericq  avesse 
ben  messo  in  rilievo  la  circostanza,  che  detto  arresto  si  ottiene  quando 
l'animale  si  trova  negli  ultimissimi  stadi  di  vita,  per  aver  subito  l'azione 
del  cloralio  o  perché  i  suoi  centri  bulbari  furono  abnormemente  raffred- 
dati. Sarebbe  erroneo  però,  se  si  volesse  credere  col  Fredericq,  che 
solo  queste  due  condizioni  sieno  specificamente  necessarie  per  ottenere 
l'arresto  espiratorio  da  stimolazione  del  vago. 

Basandomi  sui  risultati  sperimentali  dei  più  recenti  osservatori  e 
su  quelli  ottenuti  da  me,  mi  sembra  doversi  piuttosto  ammettere  in 
via  generale,  che  tutte  le  volte,  in  ad  i  centri  nervosi  vengono  a  trovarsi 
in  uno  stato  di  abnorme  estrema  depressione  della  loro  attività  (eccita- 
bilità riflessa  od  automatica)  —  qualunque  sia  la  causa  determinante  — 
la  stimolazione  artificiale  forte  dal  moncone  centrale  del  vago  deter- 
mina detto  arresto  espiratorio  per  abolizione  riflessa  di  ogni  attività 
centrale. 

Infatti  ad  es.  Lewandowsky  notò,  che  si  ottengono  i  medesimi 
fenomeni  di  arresto  espiratorio,  dopo  aver  fatto  subire  al  coniglio  un 
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forte  salasso.  Anche  in  questo  caso  al  primo  periodo  dispnoico  dovuto 
all'anemia  acuta  dei  centri,  sussegue  un  periodo  di  respirazioni  lente 
e  profonde,  che  preludiano  la  morte  e  che  Gad  e  Holovtschiner  (i) 
indicarono  col  nome  di  respirazione  «  sincoptica  »,  e  che  corrispon- 
derebbe alla  respirazione  «  terminale  »  degli  animali  morenti  per  asfis- 
sia (Falk,  Hógyes  e  S.  Mayer). 

Infatti  risulta  chiaramente  dai  tracciati  tanto  di  Gad  e  Holov- 
tschiner come  di  Hògyes  (2)  la  circostanza,  messa  in  rilievo  da  que- 
st'ultimo,  e  che  caratterizza  lo  stadio  «  terminale  »  della  respirazione 
asfittica,  che,  cioè,  oltre  il  cospicuo  rallentamento  del  ritmo  si  osserva, 
che  solo  il  centro  inspiratolo  è  sopravvivente  ed  attivo,  mentre  il 
centro  espiratorio  si  è  già  spento.  Detti  atti  respiratori  profondi  risul- 
tano infatti  di  attive  inspirazioni,  cui  susseguono  espirazioni  passive. 
La  linea  orizzontale,  che  indica  le  lunghe  pause  espiratorie,  corrisponde 
esattamente  alla  posizione  cadaverica  del  torace. 

Per  azione  dell'asfissia  lenta  (emorragie)  od  acuta  (soffocamento) 
si  otterrebbe  in  altre  parole  una  dissociazione  fisiologica  dei  due  centri 
respiratori:  il  centro  espiratorio  è  il  primo  a  spegnersi,  mentre  il  centro 
inspiratorio  sarebbe  YulHmum  moriens  e  determinerebbe  quella  forma 
di  ritmo  respiratorio,  caratterizzato  col  nome  di  stadio  <  terminale  » 
asfittico,  in  cui  si  hanno  profonde  e  lente  inspirazioni,  susseguite  da  espi- 
razioni passive,  sino  all'ultima  espirazione  passiva,  che  segna  lo  spegnersi 
definitivo  dei  centri  inspiratori  (*). 

Precisamente  in  quest'ultimo  stadio  del  ritmo  respiratorio,  la 
stimolazione  forte  del  vago  determinerebbe  costantemente  l'arresto 
espiratorio. 

Mosso  da  queste  considerazioni  ho  voluto  stabilire  sperimental- 
mente in  questi  giorni,  se  realmente  la  stimolazione  del  moncone  cen- 
trale del  vago  reciso  ha  il  descritto  effetto  di  arresto  espiratorio  anche 
in  conigli  asfissiati  acutamente  e  che  si  trovino  nel  detto  stadio  ter- 
minale. I  risultati  ottenuti  mi  parvero  confermare  questo  assunto. 

Ad  un  giovane  coniglio  normale,  previa  tracheotomizzazione  e  applicazione  della 
cannula  tracheale,  per  potere  alPoccorrenza  fare  la  respirazione  artificiale  col  soffietto, 
si  recidono  al  collo  i  due  vaghi.  Quindi    si   apre    ampiamente  il  torace,  determinando 

(1)  Gad.  Ueber  haemorrhagische  Dyspnoe.  Arch,  /*•  {Anat.  h.)  Phyu'oL,  543,  x886. 
HoLOVTSCBiNBR    Idem,  ìbidem,  z886.  Sappi.  Bd.  332. 

(2)  H8GYRS  A.  Ezperimentelle  Beitrage  iiber  den  Vexlanf  der  Atmungsbewegnngen  wlLhrend 
der  Erstickung.  Arch,  /.  exp,  PaihoL  V,  86,  1876. 

(*)  Ciò  vale  esclusivamente  per  i  centri  respiratori  del  coniglio,  poiché  pare  che  non  in  tatti 
gli  animali  si  verifica  quanto  sopra.  Per  es.  nel  cane  ai  può  osservare  in  determinate  circostanze  la 
sopravvivenza  dei  centri  espiratori  addominali  o  toracici,  quando  sono  paralizzati  x  centri  inspiratori 
Aducco,  cfr.  Lucia  ni.  Fisiologia  dell'uomo,  i,  477,  3*  ediz.). 
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pneumotorace  bilaterale,  mettendo  allo  scoperto  il  diaframma,  senza  lederlo.  Immedia- 
tamente comincia  a  insorgere  la  dispnea  per  asfissia.  Se  durante  la  dispnea  si  faradizza 
il  moncone  centrale  del  vago,  si  nota  costantemente  seguire  un'accelerazione  del  ritmo 
respiratorio,  cui  si  accompagna  una  diminuzione  nell'escursione  delle  singole  fasi.  La 
dispnea  intanto  aumenta  sempre  più  finché  entrano  in  iscena  i  noti  crampi  di  Kussmaul 
e  Tenner.  La  stimolazione  artificiale  del  vago  durante  detti  crampi  si  mostra  inefficace, 
almeno  io  non  ho  potuto  costatare  alcun  effetto  manifesto  e  costante.  Cessati  i  crampi 
si  nota  una  lunga  pausa  del  respiro,  cui  seguono  le  accennate  profonde  inspirazioni  ter- 
minali, che  ho  potuto  prolungare  più  del  consueto,  facendo  brevi  respirazioni  artificiali. 


Fig.  8.  -  Tracciato  dei  moti  respiratori  di  altro  coniglio    (14  aprile    1902)1    dopo  iniesione    intraperìto* 
neale  di  2  cm^  di  etere  solforico  e  previa  vagotomia  bilaterale. 

Tre  esperìense  successivef  distinte  nel  tracciato  dalle  due  freccio  intercalate  nelle  carve. 
La  faradiszaxione  del  vago  (15  cm  DR)  determina,  nei  primi  stadi  della  narcosi,  acceleraxione 
del  ritmo  con  conseguente  diminuzione  nell'  ambito  delle  singole  fasi,  mentre  nell'  ultimo  sta- 
dio determina  paralisi  terminale  del  ritmo. 

Se  in  questo  stadio  si  faradizza  il  moncone  centrale  del  vago  con  forti  correnti  si  os- 
serva una  rarefazione  delle  dette  inspirazioni,  e  talora  anzi  un  vero  e  proprio  arresto 
espiratorio,  del  tutto  simile  a  quello  descritto  più  sopra  e  che  può  segnare  la  morte 
definitiva  del  tuttora  sopravvivente  centro  inspiratorio. 

Altre  condizioni  sperimentali  dei  centri,  che  ho  visto  determinare 
parimenti  l'effetto  espiratorio  della  stimolazione  del  vago,  sono  le  nar- 
cosi profondissime  per  etere  solforico,  e  per  alcool  (cfr.  fig.  8).  Anche 
in  queste  condizioni,  come  in  seguito  a  narcosi  cloralica  profondissima 
sono»  secondo  quanto  io  ho  potuto  stabilire  sperimentalmente,  i  centri 
inspiratori  gli  ultimi  a  spegnersi,  quando  già  i  centri  espiratori  si  sono 
spenti  da  lunga  ^ezza.  Su  questa  dissociazione  fisiologica  dei  due  centri 
respiratori  mi  riserbo  possibilmente  di  tornare  in  seguito  altrove. 

•  A  me  pare  dover  concludere,  quindi,  che  V  arresto  espiratorio  per 
vera  e  propria  inibizione  d'ogni  attività  centrale,  in  seguito  a  forte  sti- 
molazione artificiale  del  vago,  si  ottiene  sperimentalmente  tutte  le  volte^  in 
34 
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cui  per  una  causa  qualsiasi  I* attività  dei  centri  respiratori  e  abnorme- 
mente depressa.  Per  lo  più  trattasi  in  questi  casi  di  abnorme  depres- 
sione dell'attività  centrale  respiratoria  della  sola  sopravvivenza  tempo- 
ranea dei  centri  inspiratori,  quando  già  i  centri  espiratori,  meno 
resistenti  dei  primi,  hanno  cessato  di  funzionare.  Non  sarebbe  esatto 
però  il  credere,  che  la  sola  sopravvivenza  dei  centri  inspiratori  accom- 
pagnata dalla  morte  dei  centri  espiratori  sia  la  conditio  sine  qua  non 
dell'arresto  espiratorio  per  stimolazione  del  vago.  La  fig.  6  dimostra 
infatti,  che  si  può  avere  detto  arresto  anche  quando  tuttora  sopravvi- 
vono i  centri  espiratori.  Comunque,  il  fatto,  che  in  tutte  le  predette 
circostanze  di  profondissima  narcosi  l'animale  muore  asfissiato  senza 
mostrare  la  nota  fenomenologia  della  dispnea  e  dei  crampi  di  Kuss- 
MAUL  e  Tenner,  è  una  riprova  di  quanto  ho  affermato,  che,  cioè,  i 
centri  si  trovano  in  condizioni  di  attività  eccessivamente  depressa. 

Se  queste  sono  le  circostanze,  che  essenzialmente  condizionano 
l'arresto  espiratorio  per  stimolazione  artificiale  del  vago,  e  se,  come 
abbiamo  visto,  il  detto  arresto  è  un  vero  e  proprio  arresto  per  abo- 
lizione completa  e  assoluta  di  ogni  attività  centrale,  a  me  pare  si  debba 
concludere,  che  esso  è  di  natura  essenzialmente  diversa  dell'arresto 
apparente  inspiratorio,  che  si  ottiene  stimolando  il  vago,  quando  i  centri 
respiratori  si  trovano  in  condizioni  di  eccitabilità  normale  o  pressoché 
normale.  Secondo  il  mio  modo  di  vedere,  l'arresto  espiratorio  è  infatti 
un  fenomeno  di  paralisi  riflessa  centrale.  Un  fenomeno,  cioè,  del  tutto 
simile  ai  ben  noti  fenomeni  di  paralisi  riflessa  da  shock,  in  seguito,  ad 
esempio,  a  gravi  traumi  addominali  o  a  forti  stimoli  di  nervi  afferenti  ecc. 
Quella  poca  energia  residuale,  di  cui  sono  tuttora  capaci  i  centri  re- 
spiratori (per  lo  più  nel  coniglio  si  tratta  dei  soli  centri  inspiratori), 
verrebbe  consumata  dal  forte  eccitamento  abnorme  decorrente  ad  essi 
centri  pel  tramite  del  vago  stimolato  artificialmente.  Nella  fisiologia 
generale  dei  centri  nervosi  non  mancano  esempi,  come  abbiamo  detto, 
del  tutto  analoghi  di  paralisi  temporanee  o  permanenti,  che  seguono 
a  forti  stimolazioni.  Fenomeni  del  tutto  simili  di  abolizione  di  attività 
centrale  per  opera  di  stimoli,  che  si  susseguono  rapidamente  e  che  in 
condizioni  normali  dei  centri  determinano  invece  riflessi,  sono  ad  es. 
quelli  descritti  dal  Verworn  (i)  nell'ultimo  stadio  dell'avvelenamento 
stricnico  della  rana  e  da  me  (2)  nell'avvelenamento  fenolico  dello  stesso 
animale. 

(x)  Verworn.  KrmQdung,  Erschopfung  und  Erholung  der  nervosen  Centra  des  Riickenmatkcs. 
Arch.  f.  (Anai,  u,)  Phyiiol.^  152,  Suppl.  Bd.  1900. 

(2)  Baglioxi.  Physiologxsche  Eigenschaften  der  sensibien  und  der  motorischen  Ruckenm.irk.sclc 
mente.  Zeils,  f,  allg.  Phystol.^  iv,  113,  1904, 
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Ulteriori  considerazioni  e  conclusioni. 

Concludendo  dobbiamo  riconoscere,  in  base  alle  considerazioni 
precedenti,  che  V  arresto  espiratorio,  che  nelle  descritte  circostanze  con- 
segue alla  stimolazione  del  moncone  centrale  del  vago,  non  è  un  effetto 
specifico  di  questo  nervo,  sibbene  un  fenomeno  generale  di  paralisi  riflessa 
centrale.  Quindi  non  è  lecito  considerare  detto  arresto  espiratorio  come 
un'esagerazione  della  funzione  normale  del  vago  in  ordine  al  ritmo 
respiratorio,  non  è  lecito  con  altre  parole  utilizzare  questo  fenomeno 
per  fondarvi  una  teoria  sulla  funzione  normale  del  vago,  come  nervo 
regolatore  del  ritmo  respiratorio. 

Non  si  può  quindi  accettare  la  conclusione,  che  Fredericq  ed 
altri  dedussero  dal  detto  arresto  espiratorio,  che,  cioè,  la  narcosi  clo- 
ralica  o  il  raffreddamento  del  bulbo  sono  capaci  di  svelare  nel  vago 
delle  fibre  nervose,  che  determinano  Tespirazione.  Già  la  semplice  co- 
statazione del  fatto,  che  Tespirazione,  che  cosi  si  ottiene,  è  l'espira- 
zione cadaverica,  doveva  forse  ingenerare  il  dubbio  sulla  giustezza  di 
questa  interpretazione.  Tutt'al  più  si  sarebbe  dovuto  da  ciò  dedurre 
resistenza  di  fibre  inibitrici  dell'atto  inspiratorio,  piuttostochè  di  fibre 
determinanti  un  vero  e  proprio  atto  espiratorio  attivo. 

Non  intendo  qui  entrare  a  discutere  la  tanto  dibattuta  questione 
sull'esistenza  di  speciali  fibre  inibitrici  del  vago  polmonare  e  di  centri 
inibitori  bulbari  del  ritmo  respiratorio,  ammessa  da  alcuni  fisiologi 
(Brown-Séquard,  Langendorff  ecc.)  specialmente  in  analogia  ai 
centri  bulbari  inibitori  dei  moti  cardiaci.  Non  posso  però  esimermi 
dall'accennare  brevemente  alle  recenti  ricerche  di  Patrizi  (i)  su 
quest'argomento,  poiché  furono  condotte  applicando  la  stimolazione 
artificiale  faradica  del  moncone  centrale  del  vago.  Questo  autore  ha 
osservato  in  cani  profondamente  cloralizzati  susseguire  parimenti  un 
arresto  espiratorio  passivo,  una  vera  sospensione  del  respiro  che 
durava  ordinariamente  molto  più  a  lungo  della  stimolazione  artificiale. 
Mentre  infatti  quest'  ultima  durava  invariabilmente  cinque  secondi, 
la  pausa  respiratoria  si  protraeva  per  un  numero  di  secondi  incom- 
parabilmente maggiore,  persino  78  secondi.  Si  notava  cioè  un  mani- 
festissimo effetto  postumo. 

II  fatto,  che  Patrizi  ha  messo  specialmente  in  rilievo  e  che  lo 
ha  convinto  dell'esistenza  di  un  centro  inibitore  bulbare   del    respiro, 

(i)  M.  L.  Patrizi.  La  curva  di  fatica  del  centro  respiratorio  inibitore.  Memorie  della  R,  Ac- 
cademia di  Scienne^  Lettere  ed  Arti  in  Modena^  serie  III,  voi.  Vili  (sex.  Sciente),  1907. 
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è  il  seguente.  Se  dopo  una  prima  stimolazione  del  vago,  determinante 
un  lungo  arresto  del  ritmo,  si  ripetono  le  stimolazioni  dopo  un  lasso 
di  tempo  più  o  meno  breve,  si  osserva  come  la  durata  delle  pause 
respiratorie  successive  va  divenendo  proporzionalmente  più  breve.  Se 
si  lascia  trascorrere  invece  un  periodo  di  riposo  più  lungo,  allora  la 
pausa,  che  sussegue  a  una  nuova  stimolazione,  si  protrae  per  una  du- 
rata quasi  altrettanto  lunga,  come  al  principio. 

Egli  ha  interpretato  senz'  altro  questo  rapporto  tra  la  durata  della 
pausa  espiratoria  e  la  durata  degli  intervalli  di  riposo,  come  effetto  di 
fenomeni  di  stanchezza  e  di  ristoro  del  presunto  centro  inibitore  bui- 
bare,  indicando  appunto  col  nome  di  curva  della  fatica  di  detto  centro 
la  linea,  che  nel  tracciato  dei  moti  respiratori  unisce  i  punti  indicanti 
il  ripresentarsi  del  ritmo  dopo  le  varie  pause  respiratorie. 

Ora,  a  me  pare,  che  neir  interpretazione  dell'accennato  rapporto 
il  Patrizi  ha  omesso  di  prendere  in  considerazione  un  fattore,  che 
potrebbe  invece  spiegare  in  un  modo  ancora  più  ovvio  detto  rapporto, 
senza  essere  costretti  a  ricorrere  all'ipotesi  di  speciali  centri  inibitori 
bulbari^  del  ritmo  respiratorio.  Questa  fattore  è  dato  dalle  condizioni 
asfittiche  del  sangue  e  dei  centri  nervosi,  che  conseguono  necessaria- 
mente  alla  lunga  pausa  respiratoria,  determinata  dalla  stimolazione 
artificiale  del  vago.  È  noto  infatti  (e  le  curve  qui  riprodotte  lo  mo- 
strano all'evidenza,  v.  fìg.  i,  4,  5,  6)  che  la  crescente  mancanza  di  O, 
nel  sangue  (e  forse  anche,  sebbene  in  minor  misura,  l'aumentato  accu- 
mulo di  CO,)  quello  stato  complesso,  cioè,  designato  come  venosità  del 
sangue,  tende  ad  elidere  gli  effetti  della  stimolazione  artificiale  del  vago 
e  ciò  tanto  se  i  centri  si  trovino  in  condizioni  normali  o  quasi  e  si 
ottiene  l'apparente  arresto  in  fase  inspiratoria,  come  se  i  centri  si  tro- 
vino in  condizioni  di  abnorme  depressione,  e  si  ottiene  il  vero  arresto 
espiratorio,  di  cui  qui  è  parola. 

Si  comprende  facilmente,  come  la  crescente  venosità  del  sangue 
debba  necessariamente  interferire  nelle  esperienze  di  Patrizi  cogli  ef- 
fetti della  stimolazione  del  vago,  rendendo  sempre  meno  lunga  la  pausa 
respiratoria,  quanto  è  più  breve  il  tempo,  che  si  lascia  trascorrere, 
tra  l'una  stimolazione  e  l'altra.  È  per  l'appunto  durante  questo  tempo, 
che,  mercè  i  moti  respiratori,  al  sangue  e  ai  centri  è  dato  rifornirsi 
di  nuovo  ossigeno  e  di  sbarazzarsi  del  CO,,  che  rappresentano  gli  ele- 
menti dello  scambio  gassoso  respiratorio,  certamente  molto  limitato, 
date  le  condizioni  di  abnorme  depressione  nell'  attività  centrale  per  la 
profonda  narcosi,  ma  evidentemente  non  del  tutto  abolito.  Si  lascia 
trascorrere  un  sufficiente  intervallo  di  tempo  e  allora  è  possibile  che 
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scompaia  del  tutto  o  quasi  la  venosità  prodottasi  durante  la  pausa  re- 
spiratoria —  si  lascia  invece  trascorrere  un  intervallo  di  tempo  più 
breve  e  quindi  insufficiente,  e  allora  permane  ancora  un  certo  grado 
di  venosità,  che  contribuirà  a  troncare  più  presto  la  pausa  respiratoria 
susseguente. 

A  favore  di  questa  spiegazione  mi  sembra  che  depongano  altre 
circostanze  rilevate  dal  Patrizi,  ad  es.  i  caratteri  degli  atti  respira- 
tori, che  susseguono  immediatamente  a  detta  pausa.  Essi  si  presen- 
tano più  profondi  e  più  affrettati  di  prima. 

Dirò  quindi,  che,  almeno  sinché  non  si  escluda  esaurientemente 
r  intervento  dell'  accennato  fattore,  non  mi  sembra  potersi  logicamente 
dedurre  dagli  effetti  della  stimolazione  artificiale  del  vago,  nelle  de- 
scritte condizioni  sperimentali,  l'ipotesi  dell'esistenza  di  speciali  centri 
iniòiiari  bulbari  del  ritmo  respiratorio,  la  cui  attività  verrebbe  ecci- 
tata da  sp>eciali  fibre  inibitrici  del  vago. 

A  me.  sembra  più  ovvio,  perchè  in  armonia  con  altri  fatti  della 
fisiologia  generale  dei  centri  nervosi,  doversi  ammettere  quanto  più 
sopra  è  stato  detto,  che  cioè  l'arresto  espiratorio,  che  si  ottiene  sti- 
molando il  vago,  quando  i  centri  nervosi  si  trovano  in  condizioni  di 
abnorme  depressione,  sia  da  considerarsi  come  un  fenomeno  di  para* 
lisi  riflessa. 

Già  la  circostanza,  che  detti  effetti  si  ottengono  soltanto  in  condi- 
zioni tanto  abnormi  e  patologiche  dei  centri,  quando  essi  tra  l'altro 
hanno  perduta  la  capacità  di  reagire  all'asfissia  con  la  dispnea  e  i 
crampi  di  Kussmaul  e  Tenner  (ossia  coi  moti  dispnoici  più  squisiti, 
che  si  debbono  considerare  almeno,  nel  loro  inizio,  come  moti  ben 
coordinati  ed  adeguati  allo  scopo  di  sopperire  al  bisogno  urgente  di 
ossigeno),  fa  supporre,  che  questa  azione  del  vago  non  può  in  nessun 
modo  essere  intesa  con^e  parte  essenziale  ed  integrante  della  sua  in- 
fluenza normale  sui  centri  respiratori. 

Quando  ci  proponiamo  di  svelare  nettamente  l'azione  inibitrice 
del  vago  sul  cuore  o  in  genere  l'azione  inibitrice  di  nervi  sui  centri 
nervosi  o  sui  tessuti  periferici,  non  ricorriamo  mai  all'uso  di  narcotici 
generali  o  all'uso  di  sostanze  capaci  di  deprimere  l'attività  normale 
del  cuore  o  dei  centri  nervosi. 

Eliminato  cosi  dal  campo  della  discussione  V arresto  espiratorio  (su 
cui,  giova  ricordarlo,  invece  molti  fisiologi  hanno  basato  prevalente- 
mente le  loro  ipotesi  in  ordine  alla  dottrina  della  funzione  normale 
del  vago  polmonare)  non  resta  altro  a  considerare  e  a  interpretare,  se 
non  gli  effetti,  che  conseguono  agli  stimoli  del  vago,  quando  i  centri 
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respiratori  si  trovano  in  condizioni  pressoché  normali,  e  di  cui  abbiamo 
trattato  precedentemente. 

Il  problema  allora  si  presenta  molto  più  semplice.  Ho  accennato 
infatti  più  sopra  (pag.  435)  parlando  degli  effetti,  che  si  osservano  in 
queste  condizioni,  che  essi  non  hanno  alcun  carattere  di  contradditto- 
rietà cogli  effetti,  che  si  osservano  dopo  la  soppressione  artificiale  dei 
due  vaghi  polmonari  al  collo.  Abbiamo  visto  che  gli  effetti  di  detta 
stimolazione  si  presentano  con  una  costanza  e  regolarità  sufficiente  : 
si  nota  accelerameyiio  del  ritmo  respiratorio,  cui  si  unisce  —  molto  pro- 
babilmente come  effetto  secondario  o  dipendente  —  diminuzione  nel- 
l'escursione delle  singole  fasi  respiratorie.  Aumentando  l'intensità  dello 
stimolo  entro  certi  limiti  e  prima  che  insorgano  riflessi  generali  del 
corpo,  si  esagerano  i  detti  effetti  sino  ad  aversi  un  apparente  arresto 
del  ritmo  respiratorio.  È  noto  d'altra  parte  che  la  deficienza  dei  vaghi 
polmonari  determina  fenomeni  diametralmente  opposti  :  rallentamento 
del  ritmo,  cui  si  associa  maggiore  ampiezza  delle  singole  fasi  (dispnea 
per  soppressione  del  vago).  I  due  effetti  quindi  non  potrebbero  teore- 
ticamente esser  meglio  in  accordo,  e  come  ad  es.  il  taglio  del  vago 
cardiaco  al  collo  ha  per  effetto  Taccelerazione  del  ritmo  cardiaco, 
mentre  la  stimolazione  artificiale  del  moncone  periferico  mette  in  evi- 
denza la  sua  azione  inibitrice  normale,  cosi  anche  nel  caso  nostro  gli 
effetti  della  soppressione  del  vago  polmonare  integrano  e  completano 
gli  effetti,  che  si  osservano  stimolandolo  artificialmente,  ossia  esageran- 
done ad  arte  la  sua  azione  normale  sull*  attività  dei  centri  respiratori. 

A  me  pare  quindi,  che  se  si  vuole  battezzare  con  un  nome  il 
vago  polmonare  in  ordine  alla  sua  azione  funzionale,  desunta  dagli 
effetti  che  conseguono  alla  sua  deficienza  e  alla  sua  stimolazione,  lo 
si  deve  indicare  come  nervo  acceleratore  del  ritmo  respiratorio,  piut- 
tostochè  come  nervo  inibitore. 

Resterebbe  ora  da  discutere  sul  determinismo  di  detta  azione  accele- 
ratrice  del  vago  polmonare  sul  ritmo  respiratorio.  Come  possiamo  noi 
concepire  questa  azione  del  vago,  quale  è  il  meccanismo,  per  cui  esso 
è  capace  di  influire  sia  sulla  fase  inspirator ia  sia  sulla  fase  espiratoria, 
accelerandole  e  per  conseguenza  abbreviandole  ?  Non  mi  propongo  qui 
di  esaurire  questa  ardua  questione,  mi  limiterò  solo  ad  accennare  ad 
alcune  considerazioni  e  fatti,  che  mi  paiono  possano  contribuire  alla 
soluzione  del  problema. 

Abbiamo  da  considerare  da  un  lato  l'attività  ritmica  e  alterna  dei 
due  centri  respiratori,  che  può  manifestarsi  indipendentemente,  seb- 
bene  modificata,   dagli    impulsi    afferenti    del    vago    polmonare,    dal- 
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l'altro  lato  abbiamo  da  considerare  l'azione  regolatrice  degli  stimoli 
di  detto  vago,  che  si  manifesta,  secondo  il  suesposto,  come  azione  ac- 
celeratrice  delle  due  fasi  respiratorie. 

Per  ciò  che  riguarda  l'attività  dei  centri  respiratori  in  sé  e  per 
sé,  quale  che  sia  l' intima  natura  (riflessa  o  automatica)  degli  impulsi 
determinanti  la  detta  attività,  mi  pare  si  debba  innanzi  tutto  prendere 
in  considerazione  il  fatto,  che  essa  determina  alternativamente  dei  mo- 
vimenti complessi  coordinati  in  due  sistemi  muscolari  antagonistici,  il 
sistema  inspiratore  e  il  sistema  espiratore. 

Se  anche  qui,  come  é  molto  probabile,  ha  luogo  la  stessa  moda- 
lità di  coordinazione  nervosa,  messa  cosi  bene  in  rilievo  dallo  Sher- 
rington e  confermata  da  altri  per  molti  altri  muscoli  dello  scheletro, 
dobbiamo  ammettere,  che  durante  la  contrazione  dei  muscoli  inspira- 
tori, avviene  la  contemporanea  inibizione  dei  muscoli  espiratori  e 
viceversa.  Di  modo  che  normalmente  l'entrata  in  azione  dell'  un  centro 
respiratorio  é  collegata  all'  inibizione  dell'  antagonista.  Forse  anche 
gli  eccitamenti  aflerenti,  che  in  un  primo  tempo  provengono  dai  mu- 
scoli che  si  contraggono,  contribuiranno  a  mettere  in  giuoco  questo 
meccanismo  d' inibizione  dei  gruppi  muscolari  antagonistici  e  di  entrata 
in  azione  dei  muscoli  sinergici.  A  favore  di  questa  ipotesi  deporreb- 
bero i  resultati  delle  esperienze  di  R.  Du  Bois-Reymond  e    Katzkn- 

STEIN    (l). 

Agli  impulsi  afferenti,  che  provengono  dagli  apparecchi  motori  pe- 
riferici della  meccanica  respiratoria,  dobbiamo  inoltre  attribuire  un'  im- 
portanza simile  a  quella  che  Hering  e  Brbuer  attribuirono  al  vago 
polmonare,  che  cioè  lo  stato  di  contrazione  dell'  un  gruppo  musco- 
lare determina  in  un  secondo  tempo  per  via  riflessa  l'entrata  in  azione 
del  gruppo  muscolare  antagonista,  T  inspirazione  compiuta  sarebbe  lo 
stimolo  dell'espirazione  e  viceversa  (R.  Du  Bois-Reymond  e  Katzen- 
stein,  Mislawsky,  Baglioni)  (2). 

Tutto  ciò  si  riferisce  all'attività  ritmica  e  alterna  dei  due  cen- 
tri respiratori,  ossia  al  determinismo  della  successione  ordinata  delle 
due  fasi  respiratorie  antagonistiche.  Per  ciò  che  riguarda  i  momenti 
determinanti  la  grandezza  o  Vintensiià  delle  «ingole  fasi,  come  pure 
la  frequenza  del  ritmo,  dobbiamo  ricordare  in  prima  linea  lo  stato  di 
eccitabilità  dei  centri  nervosi,  stato  di  eccitabilità  che  è  determinato 
soprattutto  dalla  venosità  e  dalla  temperatura  del  sangue.  Col  crescere 
della   venosità  e  della   temperatura,  aumenta  in  un    primo   tempo  — 

(i)  R.  Du  Bois-Rsymond  u.  Katzexstbin.  Beobachtungen  Uber  die  Coordination  der  Atembewe- 
gungen.  Arch,  /,  (Anat.  ».)  Physiol.,  5x3,  1905. 

(2)  Baclioni.  L.  c,  37-38,  cfr.  anche  Schbxck,  Innervaition  der  Atmung.  Ergebniise  d,  Phyiiol,^ 
7,  1908. 
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prima,  cioè,  che  intervengano  i  fenomeni  di  stanchezza  o  di  esauri- 
mento —  l'eccitabilità  dei  centri  respiratori,  per  cui  ai  moti  respira- 
tori calmi  e  poco  profondi  dell'eupnea,  si  sostituiscono  i  moti  affrettati 
e  profondi  della  dispnea  e  della  tachipnea  (i). 

Prescindo  qui  però  dal  considerare  ulteriormente  l' influenza  delle 
condizioni  esteriori  speciali,  che  sono  capaci  di  far  variare  lo  stato  di 
eccitabilità  dei  centri,  e  per  semplicità  di  ragionamento  considero 
questo  fattore  come  una  grandezza  costante,  sebbene  invece  esso  oscilli 
periodicamente  a  seconda  della  fase  respiratoria. 

Non  posso  a  meno  però  di  richiamare  l'attenzione  su  altre  oscil- 
lazioni di  questo  stato  di  eccitabilità  dei  due  centri  respiratori,  che, 
secondo  ogni  analogia  con  altri  elementi  funzionanti  ritmicamente 
(cuore),  sono  la  conseguenza  necessaria  dell'attività  stessa  e  son  do- 
vute quindi  a  condizioni  interne  di  essi  elementi  centrali.  Alludo  cioè 
a  quel  complesso  di  fenomeni  importanti,  noto  col  nome  di  fase  o  pe- 
riodo refrattario.  Alla  fase  dissi milatoria  o,  come  si  suol  dire  più  im- 
propriamente, ad  ogni  scarica  di  energia  succede  un  periodo,  durante 
il  quale  la  sostanza  vivente  è  ineccitabile  o  quasi  agli  stimoli  (artifi- 
ciali e  naturali)  ed  è  durante  questo  p>eriodo  refrattario,  che  avviene 
la  fase  assimilatoria,  alla  fine  della  quale  risale  lo  stato  d'eccitabilità 
al  livello  primitivo,  e  può  avvenire  di  nuovo  la  fase  dissimilatoria  o  la 
scarica  di  energia,  tornando  la  sostanza  vivente  ad  essere  di  nuovo 
eccitabile.  Questo  meccanismo  di  autogoverno  degli  elementi,  che  deb- 
bono funzionare  con  un  ritmo  continuo  per  tutta  la  vita,  li  garantisce 
appunto  dalle  conseguenze  disastrose  della  stanchezza  e  dell'esaurì* 
mento.  La  fase  refrattaria  fu  messa  in  evidenza  com'  è  noto  dal  Ma- 
REY  pel  miocardio,  per  i  centri  nervosi  da  Broca  e  Richet,  da  Zwar- 
DEMAKER,  da  Verworn,  da  me  e  da  Sherringhton  (2). 

Non  vi  è  nessuna  ragione  p>erchè  non  abbia  luogo  lo  stesso  fatto  per 
i  centri  respiratori.  Cosicché  concludendo  diremo,  che  l'attività  ritmica 
e  alterna  dei  centri  respiratori  è  caratterizzata  dalle  seguenti  proprietà. 

Per  semplicità  di  ragionamento  consideriamo  separatamente  il 
centro  inspiratorio. 

L'entrata  in  azione  del  centro  inspiratorio  primieramente  de- 
termina : 

a)  contrazione  simultanea  e  coordinata  dei  vari  muscoli    inspi* 
ratori  ; 

fx)  Ometto  di  considerare  qai,  per  brevità,  i  fenomeni  di  ptendo-dispnea  messi  in  lace  da  Jaf^ 
FELLI  {Archn  di  Fisici,^  iii,  1906)  e  dovuti  alla  capacità  dei  centri  respiratori  di  nncronixsare  i  propri 
impulsi  con  altri  interferenti. 

(2)  Baglioni.  L.  c,  90  e  srp. 
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^)  inibizione  simultanea  dei  muscoli  espiratori  ; 
e  secondariamente  : 

a)  diminuzione  dell'eccitabilità  dei  propri  elementi  (periodo  re- 
frattario) ; 

P)  entrata  in  azione  del  centro  antagonistico  espiratorio,  proba- 
bilmente come  effetto  della  stimolazione  proveniente  ai  centri  dai 
muscoli  o  tendini  inspiratori. 

Lo  stesso  si  può  ripetere  in  senso  inverso  p>er  il  centro  espiratorio. 

Premesso  ciò,  vediamo  ora  di  renderci  conto  possibilmente  del- 
l'azione del  vago  polmonare  sull'attività  dei  centri  respiratori,  basan- 
doci sugli  effetti  che  abbiamo  descritto  conseguire  alla  stimolazione 
artificiale  del  moncone  centrale  di  detto  nervo.  Abbiamo  visto  come 
questa  azione  ci  si  rivela  come  mvl  accelerazione  del  ritmo  respiratorio, 
cui  si  unisce  costantemente  una  diminuzione  nell'  ambito  delle  singole 
fasi  respiratorie. 

Si  potrebbe  dapprima  pensare  (come  è  stato  proposto  da  non 
pochi  fisiologi)  che  detti  effetti  della  stimolazione  del  vago  sieno  do- 
vuti al  fatto,  che  questo  nervo  sia  inibitore  alternativamente  dell'  una 
e  dell'  altra  fase.  Con  questa  ipotesi  si  spiegherebbe  facilmente  la  di- 
minuzione delle  escursioni  delle  singole  fasi  respiratorie  ;  ma  è  ovvio 
che,  senza  voler  ricorrere  a  ipotesi  sussidiarie,  resterebbe  del  tutto 
oscuro  l'effetto  dell'accelerazione  del  ritmo,  che,  secondo  quanto  ab- 
biamo esposto,  deve  considerarsi  come  l'effetto  primario. 

È  più  logico  pensare,  che  l'azione  del  vago  polmonare  appartenga 
a  quella  numerosa  serie  di  fenomeni,  che  si  riferisce  ai  rapporti  tra 
alcuni  determinati  nervi  afferenti  o  altri  elementi  nervosi  e  determinati 
atti  riflessi,  e  che  porta  il  nome  comune  di  agevolazione  {Bahnung\ 
Esso  è  un  nervo  acceleratore  del  ritmo  respiratorio,  perchè  agevola 
l'entrata  in  azione  sia  del  centro  inspiratorio  sia  del  centro  espira- 
torio. Gli  impulsi  afferenti  che  decorrono  per  questo  nervo  si  sommano 
cogli  impulsi  (automatici  o  riflessi)  coesistenti,  che  determinano  lo  stato 
attivo  dell* un  centro  o  dell'altro,  cosi  che  in  un  tempo  più  breve  av- 
viene l'entrata  in  azione  del  rispettivo  centro  respiratorio. 

Il  fatto,  che  contemporaneamente  si  osserva  oltre  l' accelerazione 
del  ritmo,  cioè  la  diminuzione  nell'  ambito  delle  singole  fasi  è  con- 
seguenza immediata  dei  rapporti  funzionali  tra  i  due  centri  antago- 
nistici. Abbiamo  visto  infatti  che  l'entrata  in  azione  del  centro  in- 
spiratorio implica  necessariamente  in  un  primo  tempo  l'inibizione  del 
centro  espiratorio  e  viceversa. 
35 


Digitized  by  LjOOQ  16 


454  '^'  Baglioni  -  Effetti  della  stinwlaziane  artificiale  ecc. 

E  finalmente  aggiungerò  che  l'esistenza  del  perìodo  refrattario  dei 
due  centri  contribuisce  ad  impedire  che  la  stimolazione  faradica  anche 
intensa  del  moncone  centrale  del  vago  determini  un  vero  e  proprio 
tetano  inspiratorio  od  espiratorio  (facendo  prevalere  Tuno  o  Taltro  ef- 
fetto), che  duri  quanto  dura  la  stimolazione  e  paragonabile  al  tetano 
del  muscolo  stimolato  indirettamente.  Ciò  è  in  perfetta  analogia  con 
quanto  si  osserva  negli  effetti  della  stimolazione  faradica  di  altri  ele- 
menti viventi,  che  hanno  una  funzione  normalmente  ritmica,  come  ad 
es.  il  miocardio  o  il  cappello  delle  meduse. 

L'ipotesi,  dunque,  che  il  vago  polmonare  esplichi  la  sua  azione 
normale  sui  centri  del  respiro,  accelerando  il  ritmo  respiratorio,  perchè 
agevola  Ventrata  in  istato  attivo  tanto  del  centro  inspiratorio,  che  del 
centro  espiratorio  alternativamente  nel  modo  suesposto,  mi  pare  sia  allo 
stato  odierno  delle  nostre  conoscenze  la  meglio  rispondente  allo  scopo, 
perchè  spiega  il  maggior  numero  di  fenomeni  e  sta  in  armonia  con 
altri  dati  di  fatto  della  fisiologia  generale  dei  centri  nervosi  come  cogli 
effetti,  che  conseguono  alla  soppressione  artificiale  di  esso  nervo. 
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XXXII. 

SULLO  SCAMBIO  GASSOSO  DELLE  UOVA  DI  "  APLYSIA  LIMA- 
CINA  "  NEI  VARI  PERIODI  DELLO  SVILUPPO. 

Dott.    G.    BUGLIA. 

(Con  2  figure  intercalate  nel  testo). 

{Dal  Laboratorio  di  Chimica  Fisiologica  della  Stazione  Zoologica  di  Napoli^ 

diretto  dal  Doti,  M.  Heme) 

I.     Introduzione  e  scopo  delle  ricerche. 

In  questa  nota  riporto  i  primi  risultati  che  ho  ottenuto  studiando 
lo  scambio  respiratorio  delle  uova  di  animali  invertebrati  marini.  Essi 
riguardano  l'attività  della  respirazione  e  le  variazioni  del  quoziente 
respiratorio  delle  uova  di  Aplysia  limacina  nei  vari  periodi  del  loro 
sviluppo  in  condizioni  normali  ;  l'influenza  che  ha  sullo  scambio  gas- 
soso di  queste  uova,  l'aumento  o  la  diminuzione  della  temperatura 
dell'ambiente  dove  si  sviluppano,  e  le  modificazioni  che  avvengono 
nel  loro  scambio  respiratorio  dopo  che  sono  rimaste  per  un  certo  tempo 
in  un  ambiente  limitato  (asfìttico). 

Della  morfologia,  dello  sviluppo  e  di  tutti  gli  altri  caratteri  embrionali  dell* Aply- 
sia  limacina  ne  dà  completa  descrizione  C arazzi  (i)  nella  monografìa  :  «  L'embrio- 
logia delI'ApIysia  ed  i  problemi  fondamentali  dell'Embriologia  comparata  »;  quindi, 
per  non  ripetere  cose  note,  ricorderò  solo  alcuni  fatti  necessari  affinchè  non  riescano 
oscure  le  condizioni  in  cui  io  eseguii  le  mie  ricerche.  l^Aplysia  limacina  depone  le 
uova  in  abbondanza,  per  gran  parte  dell'  anno,  anche  nelle  vasche  dell'  acquario,  pur- 
ché si  abbia  cura  di  procurare  all'animale  una  sufficiente  alimentazione,  rinnovare 
l'acqua  di  frequente  e  mantenerla  ad  una  temperatura  né  eccessivamente  alta  né  ecces- 
sivamente bassa.  ZJ'optimum  è  a  20^  C  circa. 

Le  uova  sono  deposte  già  fecondate  in  particolari  filamenti  mucosi,  nei  quali  non 
si  trovano  sparse  a  casaccio,  ma  raccolte  in  numero  pressoché  costante  (da  40  a  50) 
entro  piccoli  sacchi,  ripieni  di  liquido,  regolarmente  distanti  l'uno  dall'altro.  Nume- 
rando i  sacchi,  si  può  conoscere  cosi  con  una  certa  approssimazione  la  quantità  di  uova 
contenute  in  un  tratto  di  nidamento  o  in  un  nidamento  intero.  Siccome  poi  la  quan- 
tità di  sostanza  mucosa  differisce  pochissimo  nei  nidamenti  dei  diversi  animali,  può 
ritenersi  ancora  che  nidamenti  di  egual  peso  abbiano  eguale  lunghezza  e  quindi  con- 
tengano lo  stesso  numero  di  uova.  Queste  sgusciano  dal  nidamento  sotto  una  leggiera 
pressione  senza  rimaner  schiacciate.  La  qual  cosa  permette  di  osservarle  facilmente  al 
microscopio  anche  senza  la  fissazione  e  colorazione. 

La  deposizione  di  tutto  un  nidamento  si  prolunga  per  diverso  tempo,  però  si  può 
man  mano  raccogliere  quel  tratto  che  si  desidera  e  studiare  le  uova  dello  stesso  nida- 
mento nei  vari  stadi  del  loro  sviluppo. 

(1)  D.  Car.AZZI.  Archivio  Auat,  ed  Embriol.^  iv  e  V,   1906.  (Estratto). 
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Lasciando  a  sé  il  nidamento,  le  uova  subiscono  ripetute  segmentazioni,  trasfor- 
mandosi in  embrioni  e  poi  in  velligeri  liberamente  natanti  nell'acqua.  Diverse  cause 
fanno  variare  la  rapidità  colla  quale  procede  questo  ciclo  evolutivo,  e  fra  esse  la  tem- 
peratura ha  grandissima  importanza.  È  necessario  quindi  mantener  questa  costante,  se 
si  vuole  giudicare  del  grado  di  sviluppo  delle  nuova  di  un  nidamento,  tenendo  conto 
soltanto  del  tempo  trascorso  dalla  deposizione,  come  pure  se  si  vuol  ritenere  entro  certi 
limiti,  che  le  uova  di  due  differenti  nidamenti  raggiungano  lo  stesso  grado  di  sviluppo 
in  egual  periodo  di  tempo. 

Le  deposizioni  di  ciascun  animale  essendo  abbondanti,  mi  permettevano  spesso, 
durante  le  ricerche,  di  studiare  l'attività  respiratoria  delle  uova  di  uno  stesso  nida- 
mento nei  vari  periodi  del  loro  sviluppo  e  in  diverse  condizioni  sperimentali. 


IL     Tecnica. 

In  ogni  esperimento  ponevo  entro  un  vaso  che  poi  chiudevo  perfettamente,  ripieno 
d'acqua  di  mare,  una  determinata  quantità  di  nidamento  e  ve  la  lasciavo  per  due  ore  ad 
una  temperatura  costante.  Dopo  questo  tempo  estraevo  i  gas  contenuti  nell'  acqua  e  ne  fa- 
cevo l'analisi  quantitativa.  Appena  terminato  quest*  esame  dell'  acqua  dove  avevano  re- 
spirato le  uova,  determinavo  il  contenuto  gassoso  d'un  altro  campione  d'acqua  raccolta 
assieme  a  quella  e  nella  stessa  vasca.  Dalla  differenza  dei  risultati  giudicavo  dello 
scambio  gassoso  delle  uova  (*).  Contemporaneamente  mettevo  una  piccola  quantità  dello 
stesso  nidamento  nel  liquido  fissatore  per  stabilire  poi  con  esattezza  lo  sviluppo  deile 
uova. 

Allorché  studiavo  lo  scambio  respiratorio  in  condizioni  normali  o  sotto  l' influenza 
della  temperatura,  ponevo  nel  recipiente,  della  capacità  di  195  g  d'acqua  di  mare,  5  g  di 
nidamento  esattamente  pesati.  Calcolando  che  il  nidamento  spostasse  una  quantità  d'ac- 
qua eguale  al  proprio  peso,  questi  5  g  respiravano  in  190  g  d'acqua.  Queste  condizioni 
non  erano  inadatte  allo  scopo  delle  ricerche  perchè  furono  scelte  dopo  aver  stabilito 
con  esperimenti  preliminari  il  rapporto  il  più  opportuno  tra  volume  di  liquido,  peso 
del  nidamento  e  tempo  d'osservazione,  affinchè  l'ambiente  non  divenisse  dannoso  alla 
vita  ed  allo  sviluppo  normale  delle  uova  anche  quando  il  loro  scambio  respiratorio  era 
relativamente  molto  attivo.  £  di  ciò  potei  facilmente  persuadermi,  facendo  osservazioni 
microscopiche  del  nidamento  nei  giorni  successivi  all'  esperimento»  durante  i  quali  ve- 
niva conservato  nella  vasca  dove  era  stato  deposto  dall'  animale.  Quando  invece  volevo 
studiare  l'influenza  dell'ambiente  ristretto,  allora  ponevo  sempre  nello  stesso  recipiente 
ripieno  d'acqua  di  mare,  io  g  di  nidamento.  In  tal  caso  io  g  di  nidamento  respira- 
vano in   185  g  d'acqua. 

Per  queste  determinazioni  del  contenuto  gassoso  dell'  acqua  di  mare,  preferii  agli 
altri  metodi  quello  col  quale  si  fa  bollire  l'acqua  nel  vuoto  in  presenza  di  acido  sol- 
forico e  si  analizza  poi  il  miscuglio  gassoso  in  modo  analogo  a  quanto  si  suol  fare  per 
l'estrazione  dei  gas  dai  liquidi  dell'  organismo.  Di  questo  metodo  si  servi  pure  Ver- 
non (i)  per  lo  studio  dello    scambio  respiratorio  di  animali    marini,  ed  i  risultati   che 

(*)  Facendo  sempre  la  determiaazioDe  del  contenuto  gassoso  dell'  acqua  normale  parallelamente 
a  quella  dell'  acqua  dove  avevano  respirato  le  uova^  eliminavo  l'errore  dipendente  dalle  possibili  oscil- 
lazioni del  contenuto  gassoso  dell'acqua  marina  raccolta  in  tempi  diversi. 

(x)  H.  M.  Vbrnon,  cThe  respiratory  exchange  of  the  lower  marine  invertebrates  ».  J9urn*l 
of  Phvstoi,^  XIX,  x8f  70,  Z895-96. 
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ottenne  ne  dimostrano  la  sufficiente  esattezza.  Però  durante  le  mie  ricerche  per  rag- 
giungere una  maggior  precisione,  reputai  necessario  portare  alcune  modificazioni  nelle 
singole  parti  costituenti  l'apparecchio  da  Vs&NON  descritto  e  nella  tecnica  sperimen- 
tale in  genere. 


Fig.  X. 

L'apparecchio  che  usai  (v.  fìg.  1)  era  essenzialmente  composto  dalle  seguenti  parti  : 
da  un  recipiente  ripieno  d'acqua  di  mare  in  cui  si  ponevano  le  uova;  da  un  pallone 
dove  si  raccoglieva  e  bolliva  quest'acqua;  da  due  refrigeranti;  da  una  grande  pompa  a 
mercurio  per  fare  il  vuoto,  e  dall'apparecchio  per  l'analisi  dei  gas. 
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Il  recipiente  per  le  uova  (A)  presentava  al  disotto  della  sua  apertura  supeiiore,  sof-. 
fìcientemente  larga,  una  leggiera  strozzatura  in  cui  si  adattava  un  tappo  a  smeriglio  ben 
ingrassato,  sul  quale  erano  innestati  due  piccoli  tubi  che  per  mezzo  di  opportune  chia- 
vette potevano  far  comunicare  T intemo  del  recipiente  coirestemo,  ovvero  con  un  ser- 
batoio contenente  acqua  di  mare.  Nella  parte  inferiore  questo  recipiente  assumeva  forma 
d'imbuto  ed  era  in  comunicazione  col  pallone  mediante  un  corto  cannello  di  vetro. 
Una  chiavetta  poteva  intercettare  la  via,  ed  un  sottile  diaframma  di  porcellana  smal- 
tata, bucherellato,  permetteva  il  passaggio  soltanto  ai  liquidi.  Tutto  il  recipiente  stava 
immerso  nell'acqua  di  un  grande  vaso,  di  cui  un  termometro  indicava  la  temperatura. 

Il  pallone  (B),  della  capacità  di  500  cm^,  era  provvisto  di  un  lungo  collo,  nel  quale, 
attraverso  appositi  fori  fatti  in  un  tappo  di  gomma,  sboccava  il  condotto  intemo  di  un 
refrigerante  e  passava  un  tubicino  di  vetro  che  raggiungeva  con  una  estremità  il  fondo 
del  pallone  stesso,  mentre  coir  altra  comunicava  all'estemo  per  mezzo  di  un  rabinetto. 

Il  refrigerante  (C)  ora  detto  aveva  direzione  verticale  e  l'estremo  sno  superiore  si 
trovava  in  connessione  con  un  altro  refrigerante  inclinato  (C),  il  quale  a  sua  Tolta,  per 
mezzo  di  una  sottile  cannula  a  spirale,  era  saldato  al  braccio  di  una  grande  pompa  a 
mercurio  che  funzionava  per  mezzo  di  tre  distinte  chiavette.  La  raccolta  e  l'esame  dei 
gas  venivano  fatti  in  un  comune  azotometro  (E)  del  diametro  di  i  cm  diviso  in  ventesimi 
di  cm^  e  provvisto  nella  parte  superiore  di  una  chiavetta  a  due  vie,  delle  quali  Tuna 
lo  metteva  in  comunicazione  colla  pompa  per  mezzo  di  un  breve  tubo  di  gomma  a 
pareti  spesse,  l'altra  coli' esterno  mediante  un  piccolo  imbuto.  Un  tubo  a  T  univa 
l'estremo  inferiore  dell'azotometro  e  l'estremo  inferiore  di  una  buretta  di  egual  calibro 
(aperta  in  alto,  disposta  assai  vicino  e  parallelamente  ad  esso),  «id  un  recipiente,  che 
si  poteva  innalzare  od  abbassare,  ripieno  di  mercurio.  Nello  spazio  tra  l'azotometro  e 
la  buretta  era  situato  un  termometro  diviso  in  decimi  di  grado.  È  superfluo  eh'  io  ag- 
giunga come  tutte  le  parti  dell'apparecchio  fossero  riunite  in  modo  da  mantenere  per- 
fettamente a  lungo  il  vuoto. 

Ogni  esperimento  risultava  di  diversi  tempi: 

1°  s*  introducevano  le  uova  nel  recipiente  ripieno  d'acqua  di  mare  ; 

2®  si  faceva  il  vuoto  nel  pallone  ; 

30  s' introduceva  in  esso  l'acqua  da  esaminare  ; 

4®  si  faceva  l'estrazione  e  la  raccolta  dei  gas  nèll* azotometro  ; 

5'^  si  faceva  l'analisi  quantitativa  di  questi  gas. 

Ecco  come  procedevo  : 

Dopo  abbondante  lavatura  con  acqua  di  mare  e  dopo  aver  introdotto  le  uova  nel 
recipiente,  chiudevo  col  tappo  l'apertura  superiore  di  questo  recipiente  e  ne  interrom- 
pevo contemporaneamente  la  comunicazione  col  pallone.  Dal  serbatoio,  frattanto,  per 
uno  dei  tubicini  innestati  sul  tappo,  facevo  scendere  l'acqua  nel  recipiente  sino  a  che 
dall'  altro  tubicino  zampillasse  all'esterno.  In  tal  maniera  mi  assicuravo  che  tutto  il 
vano  dove  erano  state  poste  le  uova,  era  ripieno  di  liquido  e  l'aria  ne  era  stata  com- 
pletamente scacciata.  Quindi  chiudevo  l'uno  e  l'altro  di  questi  due  tubicini. 

Prima  però  che  trascorresse  il  tempo  stabilito,  durante  il  quale  le  uova  si  lasscia- 
vano  nell'acqua  del  recipiente  chiuso,  preparavo  le  rimanenti  parti  dell'apparecchio. 
E  cosi  dapprima,  manovrando  la  pompa,  estraevo  la  maggior  quantità  possibile  dei 
;jas,  poi  raggiungevo  il  vuoto  facendo  bollire  nel  pallone  per  30'  una  soluzione  diluita 
di  acido  solforico  (i   cm^  di   HjSO^  -\-  9    cm^  d'HjO).    Mentre  avveniva    quesU   bolli- 
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tura,  ottenuta  per  mezzo  di  un  bagno-maria  a  55^  C,  e  resa  regolare  dalla  presenza  di 
piccoli  pezzetti  di  porcellana  antecedentemente  posti  nel  pallone,  facevo  circolare  un'ab- 
bondante quantità  d'acqua  nei  refrigeranti,  raffreddata  per  il  passaggio  attraverso  un 
recipiente  posto  in  una  miscela  frigorifera.  La  soluzione  di  acido  solforico  era  intro- 
dotta dal  tubo  che,  come  dissi,  pescava  sino  al  fondo  del  pallone.  Questo  tubo  mi  per- 
metteva pure,  alla  fine  d'ogni  determinazione,  l'estrazione  del  liquido  che  si  trovava 
nel  pallone,  ed  un  facile  lavaggio  con  acqua  distillata;  raggiungevo  cosi  con  esso  lo 
scopo  di  dare  stabilità  anche  a  queste  parti  dell'apparecchio. 

Fatto  il  vuoto,  prima  ancora  di  introdurre  nel  pallone  l'acqua  da  esaminare,  di- 
sponevo opportunamente  per  la  raccolta  dei  gas.  Riempito  di  mercurio  il  corto  can- 
nello che  univa  la  pompa  all'  azotometro,  cacciavo  l'aria  quivi  contenuta  mettendolo  in 
comunicazione  coli' estemo  ed  innalzando  il  recipiente  del  mercurio  sino  a  raccogliere 
una  certa  quantità  di  mercurio  nell'  imbutino.  Tolta  poi  ogni  comunicazione  tra  l'azo- 
tometro,  la  pompa  e  l'esterno,  riportavo  il  recipiente  del  mercurio  all'  altezza  di  prima  ; 
allora  il  mercurio  che  era  salito  pure  nella  buretta,  in  questa  scendeva  circa  al  terzo 
inferiore,  mentre  nell'  azotometro  non  subiva  alcun  abbass«\mento.  Azotometro,  pompa 
e  quel  breve  tratto  di  tubo  che  metteva  in  comunicazione  queste  due  parti,  al  mo- 
mento dell'estrazione  dei  gas,  erano  dunque  perfettamente  ripieni  di  mercurio. 

Terminati  questi  preparativi  e  giunto  il  tempo  opportuno  per  l'analisi  dell'acqua 
contenuta  nel  recipiente  dove  avevano  respirato  le  uova,  aprivo  il  rubinetto  situato  tra 
questo  recipiente  ed  il  pallone  ;  allora  l'acqua  scorreva  qui  entro  spinta  pure  dalla 
pressione  atmosferica,  perchè  contemporaneamente  veniva  aperto  uno  dei  tubicini  inne- 
stati sul  tappo  (^.  Un  piccolo  segno  inciso  poco  al  disopra  del  rubinetto,  indicava  il 
momento  opportuno  di  togliere  di  nuovo  la  comunicazione.  L'acqua  raccolta  nel  pal- 
lone, sempre  immerso  nel  bagno  a  55^  C,  si  mescolava  alla  soluzione  di  acido  solfo- 
rico ed  entrava  anch'essa  tosto  in  ebollizione.  Si  lasciava  cosi  bollire  per  15'  circa 
eppoi  di  5'  in  5'  si  estraevano  colla  pompa  i  gas  bolliti  via  e  si  asportavano  nel  modo 
comunemente  noto  nell'  apparecchio  per  l'analisi.  In  capo  a  mezz'ora  avevo  la  certezza 
che  tutti  i  gas  erano  stati  estratti.  Man  mano  che  si  spostavano  i  gas  nell'  azotometro, 
il  mercurio  contenutovi  si  abbassava,  però  non  mai  tanto  da  raggiungere  il  livello  di 
quello  che  era  nella  buretta. 

Per  l'esame  dei  gas  dopo  aver  chiuso  l'azotometro  e  portato  il  menisco  del  mer- 
curio quivi  contenuto  alla  stessa  altezza  di  quello  della  buretta,  notando  la  tempera- 
tura e  contemporaneamente  la  pressione  barometrica,  si  leggeva  innanzi  tutto  la  quan- 
tità totale  del  gas  estratto.  Poscia  coli'  aggiunta  di  i  cm'  della  soluzione  al  50  ^/^ 
di  KOH,  fatta  lentamente  gocciolare  dall' imbutino  lungo  le  pareti  interne  dell' azoto- 
metro,  determinavo  la  quantità  di  COj  contenuta  nel  miscuglio  gassoso.  Analogamente 
la  quantità  dell' O  si  deduceva  dal  volume  di  gas  assorbito  da  2  cm*  di  una  soluzione 
di  pirogallato  di  potassio  introdotta  pur  essa  goccia  a  goccia,  dopo  la  soluzione  di  KOH, 
neir  interno  dell'  azotometro  e  preparata  ogni  volta  m<*scolando  direttamente  nell'  im- 
buto dell'  azotometro  3  cm^  di  una  soluzione  satura  di  KOH  con  0,50  cm^  di  una 
soluzione  al  33  ^/^  di  acido  pirogallico.  In  questi  esami  le  letture  si  facevano  dopo 
aver  lasciato  per  un  certo  tempo  la  soluzione  in  contatto  col  gas  (30'  i>er  il  KOH, 
60'  per  il  pirogallato  di  potassio)  e  livellando  sempre  la  convessità  del  menisco  di  mer- 
curio della  buretta  con  la  concavità  del  menisco  inferiore  della  soluzione.  Per  il  piro- 

(*)  Trovai  utile  facilitare  e  regolare  cosi  il  deflusso  del  liquido  dopo  che  alcune  prore  mi  per- 
suasero che  questo  breve  contatto  dell'aria  esterna  coli'  acqua  non  costituiva  causa  d'errore  apprez- 
sabtle. 
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gallato  di  potassio  s' era  stabilito  che  questo  menisco  corrispondesse  a  due  tentesimi  di 
cm^  sotto  a  quello  superiore  facilmente  visibile. 

Terminata  l'ossenrazione  procedevo  tosto  alla  lavatura  dell'  apparecchio  innal- 
zando ed  abbassando  il  mercurio  nell'  azotometro  onde  cacciare  l'acqua  che  dall'  imbn- 
tino  via  via  rinnovavo  nell'  azotometro.  Le  pareti  interne  dell'  azotometro  si  ripulivano 
cosi  perfettamente  e  rimanevano  quasi  asciutte  giacché  il  mercurio  innalzato  ed  abbas> 
sato  ripetutamente  ancora  dopo  il  lavaggio,  asportava  le  goccioline  d'acqua  rimaste  ad 
esse  aderenti,  conducendole  nell'imbuto  dove  con  carta  bibula  erano  assorbite. 

In  queste  determinazioni  del  contenuto  gassoso  dell'acqua  di  mare,  riesce  difficile 
impedire  che  una  certa  quantità  d'acqua  si  raccolga  nel  bulbo  della  pompa.  Tuttavia 
coir  uso  dei  due  refrigeranti  e  raffreddando  l'acqua  che  in  essi  doveva  scorrere,  per 
mezzo  d'una  miscela  frigorifera  ottenni  che  non  se  ne  raccogliesse  più  di  2  cm*.  La 
causa  d'errore  era  evidentemente  trascurabile. 

I  gas  vennero  analizzati  allo  stato  umido,  ed  i  valori  ottenuti 
furono  riportati  alla  temperatura  di  o®  C  ed  alla  pressione  di  760  mm. 

Prima  di  riassumere  i  risultati  degli  esperimenti  credo  opportuno 
riferire  alcune  analisi  del  contenuto  gassoso  dell'acqua  di  mare  fatte 
dopo  vario  tempo  dalla  raccolta  per  conoscere  le  variazioni  della  quan- 
tità di  CO,  ed  O,  che  avvengono  nell'acqua,  quando  è  conservata  in 
un  recipiente  chiuso  a  temperatura  dell'ambiente  (220-250  C)  senza  la 
presenza  delle  uova. 

I  risultati  riuniti  nella  sottostante  tabella  dimostrano  che  si  pos- 
sono avere  variazioni  apprezzabili  solo  dopo  un  periodo  di  tempo  re- 
lativamente lungo  e  sempre  tali  da  non  pregiudicare  l'esattezza  delle 
cifre,  che  più  innanzi  riporto,  riferentesi  agli  esperimenti  sulle   uova  : 


s 

Data 

Tempo  trascorso 

dalla  raccolta 
dell'acqua  in  ore 

Contenuto  gassoso  in  cm* 
per  zooo  g  d'acqua 

per  zooo 

E  d'acqua 

COi 

Os 

N 

aumento  di 
COfl  in  cm* 

diminuzione 
di  Os  in  cm* 

I 

21.9.907 

6 

63.4 

5.2 

10.2 

— 

— 

22.9.907 

29 

63.3 

5.13 

10.2 

0.0 

0.07 

2 

23.10.907 

I 

64.6 

5.22 

10.2 

— 

— 

23-10.907 

6 

65.0 

5.22 

10.2 

0.4 

— 

24.10.907 

24 

65.2 

4.48 

10.4 

0.6 

0.74 
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III.     Esperimenti. 


Gli  esperimenti  che  sino  ad  ora  ho  fatto  sullo  scambio  respira- 
torio delle  uova  di  aplysia  limacina  sono  raccolti    in   quattro  tabelle. 

Nella  I*  si  leggono  quelli  riferentisi  alle  uova  (5  g)  mantenute  per 
due  ore  in  un  recipiente  chiuso  contenente  190  g  d'acqua  alla  tempe- 
ratura costante  di  2i«  C  (che  era  presso  a  poco  quella  dell'ambiente 
dove  le  uova  erano  state  deposte  e  dove  si  sviluppavano);  nella  2*  e 
nella  3*  quelli  ottenuti  lasciando  per  due  ore  le  uova  (5  g)  nello  stesso 
recipiente  contenente  190  g  d'acqua  riscaldata  a  300  C  o  raffreddata 
a  IQO  C  ;  e  nella  4*  quelli  facendo  respirare,  sempre  nello  stesso  reci- 
piente e  in  185  g  d'acqua  alla  temperatura  di  210  C,  una  quantità 
di  uova  doppia  di  quella  che  servì  negli  esperimenti  antecedenti  (io  g). 

In  ciascuna  tabella  per  ogni  esperimento  è  indicato  il  grado  di 
sviluppo  delle  uova  (ed  approssimativamente  il  tempo  trascorso  dalla 
deposizione  del  nidamento;  poi,  in  distinte  colonne,  è  riferito:  la  quan- 
tità in  cm'^  di  CO<  e  d*  O,  e  di  N  contenuta  in  1000  g  d'acqua  di 
mare,  la  quantità  degli  stessi  gas  contenuta  in  un  identico  volume  di 
liquido  dove  per  due  ore  avevano  respirato  le  uova,  il  CO,  eliminata 
e  l'O,  assimilato  in  un'ora  da  i  kg  di  nidamento,  e  da  ultimo  il  quo- 
ziente respiratorio. 

Nella  4^  tabella  però  la  disposizione  differisce  alquanto,  perchè  in 
essa  riporto  pure  i  risultati  che  ottenevo  facendo  due  esperimenti,  l'uno 
di  seguito  all'altro,  sul  medesimo  tratto  di  nidamento.  In  questa  tabella 
assieme  al  contenuto  gassoso,  in  cm^,  dei  1000  g  d'acqua  normale,  si 
legge  il  contenuto  gassoso  dell'acqua  dopo  le  prime  due  ore  di  respi- 
razione, eppoi  quello  dopo  le  seconde  due  ore  di  respirazione;  alla 
fine  la  quantità  di  CO,  eliminata  e  di  O,  assimilato  in  un'ora  da  i  kg 
di  nidamento,  nelle  due  prove  successive. 

Dalle  tabelle  che  seguono  risulta,  innanzi  tutto,  che  il  contenuto 
gassoso  dell'acqua  normale  è  pressoché  costante.  L'  CO,  contenuta  in 
1000  g  d'acqua  di  mare  da  un  massimo  di  65,3  cm^  scende  ad  un 
minimo  di  63,0,  l' O,  da  6,3  cm^  a  5,0  e  l' N  da  11,3  cm'  a  10,0. 
Il  valore  medio  dell'  CO,  è  di  cm^  64,3,  dell'  O,  di  cm*^  5,4,  dell'  N  di 
cm^  10,5. 
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Queste  cifre  sono  un  poco  differenti  da  quelle  riferite  da  Ver- 
non (i).  La  differenza  però  è  verosimilmente  da  riferirsi  alle  di- 
verse condizioni  d'aereazione  dell'acqua  che  si  usava  negli  esperimexiti. 
Io  raccoglievo  direttamente  Tacqua  da  uno  dei  rubinetti  annessi  alia 
tubatura  dove  di  continuo  circola  l'acqua  che  si  distribuisce  nelle  va- 
sche dell'acquario,  Vernon  invece  usava  l'acqua  contenuta  nei  grandi 
bacini  in  cui  naturalmente  l'acqua  ristagna  per  un  tempo  più  o  meno 
lungo.  £  che  dalla  maggiore  o  minore  aereazione  possano  dipendere 
le  variazioni  del  contenuto  gassoso  dell'acqua  di  mare  risulta  bene  evi- 
dente da  questi  dati  raccolti  da  Vernon  stesso  : 

co,  cm»       O,  cm»        N  cm* 
1000  g  d'acqua  dì  mare  raccolta  nel  golfo  contengono:    i^^ 

»  »  »  »         nelle  vasche  dell'acquario 

»  »  »  »  »         ^  » 

dopo  avervi  fatto  gorgogliare  per  4  ore  dell'aria     ....        64,61       5,32         10,41 

Questi  ultimi  valori  coincidono  perfettamente  con  quelli  da  me 
ottenuti. 

Considerando  ora  le  cifre  riferite  nelle  ultime  colonne  d'ogni  tabella 
riguardanti  la  CO,  eliminata  e  l'O,  assimilato  in  un'ora  da  i  kg  di 
nidamento  ed  il  rapporto  tra  le  une  e  le  altre  risulta  quanto   segue  : 

Nella  i^  tabella  la  quantità  di  CO,  rimane  la  stessa  per  un  certo 
periodo  di  sviluppo  delle  uova,  poi  aumenta  moltissimo  in  modo  ra- 
pido e  si  mantiene  ad  un  valore  alto  per  tutta  la  vita  embrionale. 
Analogamente  può  dirsi  per  1'  O,  :  solo  v'  è  diversità  nei  primi  stadi 
dello  sviluppo  delle  uova,  perchè  allora  le  cifre  indicanti  il  volume 
di  O,  vanno  leggermente  diminuendo.  Il  volume  dell' O,  è  maggiore 
di  quello  della  CO,  all'  inizio  dello  sviluppo  delle  uova,  quasi  eguale 
nel  periodo  intermedio  0  un  poco  più  piccolo  nel  periodo  embrionale  : 
cosi  che  il  quoziente  respiratorio  appare  minore  dell'unità  prima,  eguale 
poi  e  maggiore  alla  fine  dello  sviluppo  delle  uova. 

Nella  2*  tabella  i  singoli  valori  sono  maggiori  che  nell'antecedente, 
però  non  sempre  della  stessa  quantità.  Anche  qui  troviamo  che  lo  scam- 
bio respiratorio  è  molto  più  attivo  nel  periodo  embrionale  che  nel  pe- 
riodo delle  prime  segmentazioni  cellulari.  L'O,  assimilato  sup>era  quasi 
sempre  V  CO3  eliminata,  perciò  il  quoziente  respiratorio,  tranne  in  un 
caso,  è  inferiore  all'unità  :  di  poco  alla  fine  dello  sviluppo  delle  uova, 
di  molto  air  inizio. 

(t)  Vkrxon.  L.  r. 
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Nella  3^  tabella  si  vede  che  la  quantità  di  CO,  e  di  O,  è  assai 
più  piccola  di  quella  riportata  nella  i^  e  1^  tabella,  in  qualsiasi  pe- 
riodo di  sviluppo  delle  uova  e  che  le  differenze  tra  le  cifre  dei  sin- 
goli esperimenti  sono  poco  rilevanti.  Solo  all'  inizio  la  differenza  tra 
r  CO,  e  r  O,  è  sensibile  ed  il  quoziente  respiratorio  si  trova  più  pic- 
colo dell'unità.  Dagli  ultimi  due  esperimenti  poi  riportati  in  questa  ta- 
bella si  vede  che  lo  scambio  gassoso  delle  uova  poste  ad  una  tempera- 
tura relativamente  bassa,  aumenta  non  appena  si  rialza  la  temperatura. 

Nella  4^  tabella  infine,  confrontando  le  cifre  delle  determinazioni 
fatte  dopo  le  prime  due  ore  d'osservazione  e  quelle  dopo  le  seconde 
due  ore,  troviamo  che  la  quantità  di  CO,  e  d'  O,  in  quest'  ultimo  caso 
diminuisce  solo  all'inizio  dello  sviluppo  delle  uova  mentre  cresce  nel 
periodo  di  formazione  e  durante  la  vita  dell'embrione. 

IV.     Conclusioni  e  considerazioni  generali. 

Queste  variazioni  dello  scambio  respiratorio  delle  uova  di  aplysia 
limacina  ed  alcune  particolarità  degne  di  nota  che  sfuggono  all'esame 
delle  cifre,  possono  essere  riassunte  e  rese  più  evidenti  disponendo  in 
un  sistema  di  ordinate  e  coordinate  i  valori  delle  singole  tabelle  ri- 
guardanti r  C0|  eliminata  e  1'  O,  assimilato  da  t  kg  di  nidamento  in 
un'ora,  assieme  al  tempo  trascorso  dalla  disposizione  delle  uova.  In 
tal  modo  sono  state  disegnate  le  grafiche  della  figura  2. 

Le  due  curve  ottenute  sperimentando  alla  temperatura  di  2i«  C, 
cioè  nelle  condizioni  di  vita  più  prossime  alle  normali,  possono  divi- 
dersi a  seconda  della  loro  direzione  in  tre  parti  :  un  primo  tratto  in 
cui  le  due  curve  tendono  ad  avvicinarsi  l'una  all'altra,  che  va  dalla 
deposizione  del  nidamento  alla  30^  ora;  un  secondo  che  in  direzione 
quasi  perpendicolare  all'antecedente  sale  molto  in  alto:  questo  tratto  va 
fino  alla  50* ora  circa;  e  un  terzo  tratto  che  parallelo  all'asse  dell'ascisse 
si  prolunga  sino  verso  la  150*  ora.  A  queste  deviazioni  delle  curve,  con- 
siderando lo  sviluppo  delle  uova,  corrispondono  periodi  ben  differenti  : 
un  primo  periodo  che  dalle  prime  segmentazioni  dell'uovo  va  sino  al 
momento  in  cui  l'ectoderma  ha  completamente  circondato  l'endoderma;  un 
secondo  (*)  nel  quale  l'attività  cellulare  procede  più  rapida  ed  intensa 
dando  luogo  al  differenziamento  degli  organi  ^  alla  formazione  dell'em- 

(*)  In  determinate  epoche  della  seconda  metà  di  questo  primo  periodo  bì  arresta  per  un  certo 
tempo  totalmente  o  parzialmente  la  segmentaiione  cellulare-  (Cakazzi  :  ved.  1.  e.  e  L'embriologia  del- 
l'aplysia  limacina  fino  alla  formazione  delle  atritde  mesodermlche)  ecc.  Centralòl.  /.  </.  /-.  te  Auato- 
mue^  zvii,  77,  X02,  2900).  Con  ciò  potrebbe  euere  in  relazione  il  fatto  che  l'attività  respiratoria  in 
questo  perìodo  non  va  crescendo  ma  si  mantiene  pressoché  eguale  a  quella  dell'uovo  all'inizio  della 
•egmentaxione. 
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brìone;  un  terzo  ed  ultimo  periodo  che  abbraccia  la  vUa  embrionale 
propriamente  detta  sino  alla  vita  libera  del  Velliger.  In  determinati 
punti,  che  a  un  dipresso  corrispondono  alla  fine  di  questi  vari  periodi 
di  sviluppo  dell'uovo,  le  due  curve  s' incrociano  e  si  sovrappongono  (*). 
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Tempo  in  ore  trascorso  dalla  deposizione  del  nidamento. 

Fig."  2. 

Dalla  posizione  poi  rispettiva  delle  altre  curve  disegnate  nella  tavola 
e  dalla  differente  loro  direzione  si  giudica  facilmente  l'influenza  che 
ha  la  temperatura  nello  scambio  gassoso  delle  uova.  Le  curve  situate 
più  in  alto  si  riferiscono  ai  risultati  ottenuti  sperimentando  a  300  C, 

(*)  Una  certa  rcl.izionc  tra  la  funzione  respiratoria  delle  uova  ed  il  loro  stato  morfologico  in 
rilevata  pure  da  E.  Bataillon  (Sur  revolution  de  la  fonction  respiratoire  che«  Ics  oeufs  d'amphibicBs- 
Com/>t.  Rend,  de  la  Soc.  de  Biol.^  730,  1896.  Arch,  de  ZooL  Bs^,,  S.  Ili,  T.  V,  281,  1896)  speri- 
mentando colle  uova  di  rana  e  di  altri  anfibi.  Il  metodo  però  seguito  dall'aut/ire  non  panni  possa  dare 
sufficiente  garanzia  sull'esattezza  dei  risultati. 
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quelle  più  in  basso,  che  decorrono  quasi  parallele  all'ascisse,  gli  espe-. 
ri  mentì  fatti  a  100  C. 

Risultamenti  analoghi  furono  già  ottenuti  da  altri  autori  sperimen- 
tando sulle  uova  che  vivono  in  un  ambiente  gassoso,  e  fra  le  numero- 
sissime ricerche  mi  basti  ricordare  quelle  ormai  classiche  di  Luciani 
e  PiuTTi  (i)  sulle  uova  del  bombice  del  gelso  e  quelle  recenti  di  Lus- 
SANA  (2)  sulle  uova  di  pollo.  Le  curve  che  quest'  ultimo  autore  riporta 
presentano  anch'  esse  accentuate  deviazioni  in  corrispondenza  di  deter- 
minate epoche  della  vita  libera  del  pulcino,  e  anch'esse  si  sovrappon- 
gono e  si  incrociano  in  determinati  punti  del  loro  decorso. 

Senza  voler  ora  negare  una  qualsiasi  relazione  tra  i  fatti  che  si 
osservano  nello  scambio  gassoso  delle  uova  di  aplysia  limacina  durante 
il  loro  sviluppo  e  i  fatti  analoghi  che  si  osservano  nello  scambio  gas- 
soso delle  uova  di  animali  appartenenti  a  specie  cosi  diversa  come  il 
bombice  ed  il  pollo,  è  però  certo  che  l'interpretazione  di  questi  ul- 
timi fatti,  data  da  qualche  autore,  non  sempre  bene  si  adatta  a  quelli. 
Cosi  ad  esempio,  gli  agenti  esterni,  ammessi  da  Lussana  come  causa 
principale  dell'aumento  rapido  dell'attività  respiratoria  delle  uova  di 
pollo  quando  il  pulcino  esce  dal  guscio,  non  possono  darci  ragione 
dell'aumento  analogo  che  io  ho  osservato  dalla  30*  alla  40*  ora  di  svi- 
luppo dell'uovo  di  aplysia  limacina,  perchè  in  tal  epoca  l'esame  uli- 
croscopico  dimostra  che  queste  uova  ancora  non  hanno  subito  alcuna 
modificazione  per  ciò  che  riguarda  i  rapporti  coll'ambiente  che  le  cir- 
conda; il  sacco  in  cui  sono  contenute  è  integro  e  ripieno  di  liquido 
come  nei  primi  tempi  della  deposizione  del  nidamento  ;  la  sostanza 
mucosa  del  nidamento  non  presenta  notevoli  modificazioni.  Similmente 
non  possiamo  ora  ritenere  come  certo  che  le  variazioni  del  quoziente 
respiratorio  delle  uova  di  aplysia  siano  dipendenti  da  quelle  cause  (ali 
mentazione)  che  si  ammette  determinino  variazioni  consimili  nello  scam- 
bio respiratorio  delle  uova  di  altri  animali. 

La  relazione,  che  queste  mie  ricerche  preliminari  mettono  molto 
bene  in  evidenza,  tra  le  variazioni  morfologiche  e  le  variazioni  dello 
scambio  gassoso  nell'uovo  di  aplysia  limacina,  durante  lo  sviluppo,  fa 
pensare  che  le  une  e  le  altre  dipendano  da  un'  identica  causa  :  vero- 
similmente da  tutti  quei  processi  d'ordine  chimico  e  chimico-fisico  che 
avvengono  e  si  succedono  nell'uovo  stesso  durante  le  varie  fasi  dello 
sviluppo. 

(i)  L,  Luciani  e  A.  Piutti.  Sui  fenomeni  respiratori  delle  uova  del  tombice  del  gelso.  Estratto 
dagli  Aiti  della  R,  Accademia  dei  Georgofili,  xi,  di«p.  x*,  x888. 

(2)  F.  Lussana.  La  respirazione  dei  tessuti  negli  animali  adulti,  negli  embrioni  e  nei  neonati. 
Arch,  di  F itici ogia,  ili.  11.3,  141.  1006. 
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XXXIII. 
RICERCHE  SULLA  COAGULAZIONE  DELLE  ALBUMINE. 

IV.     VARIAZIONI  FISICO-CHIMICHE  DEL  SIERO 

PER  AGGIUNTA  DI  ALCOOL  PROPILICO 

del  Dott.  Italo  Simon,  Assistente. 

(Datr/si$iuto  dì  Farmacologia  della  R.  Università  di  Parma,  diretto  dal  Prof,  L,  Saàòatani) 


Dopo  aver  studiato  le  variazioni  fisico-chimiche  del  siero  f>er  ag- 
giunta di  alcool  metilico,  di  alcool  etilico  e  di  acetone  (i)  nelle  ricerche 
che  sono  oggetto  della  presente  nota  studio  le  variazioni  fisico-chimiche 
del  siero  per  aggiunta  di  alcool  propilico,  il  quale  si  differenzia  dalle 
sostanze  finora  studiate  per  il  modo  con  cui  produce  la  coagulazione 
delle  proteine.  Infatti  prima  coagula  le  proteine  con  la  formazione  di 
una  massa  gelatinosa  compatta  e  successivamente  per  grosse  quantità 
dà  precipitati  fioccosi  così  come  ho  descritto  per  gli  altri  alcool. 

Adoperai  l'alcool  propilico  normale 

CH3.  CH,.  CH,OH 

e  siero  di  cavallo  ottenuto  da  sangue  raccolto  al  macello  e  tenuto  a 
bassa  temperatura  sul  quale  sperimentai  nel  più  breve  tempo  possibile 
per  evitare  V  insorgere  di  fenomeni  putrefattivi.  Feci  complessivamente 
due  serie  di  esperimenti:  nella  prima  serie  studiai  le  variazioni  delle 
costanti  fisiche  del  siero  per  aggiunta  di  quantità  crescenti  di  alcool 
propilico:  nella  seconda  studiai  l'influenza  della  concentrazione  dell'al- 
cool e  del  tempo  durante  il  quale  agisce  sulla  viscosità  del  siero. 

Azione  coagulante  dell'  alcool  propilico  sul  siero. 

Il  modo  con  cui  l'alcool  propilico  coagula  il  siero,  a  seconda  della  concentrazione 
sua  alla  temperatura  di  250,  risulta  dalla  seguente  tabella. 

Tabelij^  I. 
Rapporti  nella  miscela 

Siero  Alcool  propilico  Alcool  in  cm'  aggiunto  Onenrasioni 

cm*  cm"  a  cm*  100  di  siero 

51  20  Intorbida,  ma  rimane  liquida. 
5                          1,25  25  Gelatinizza  in  23'. 

52  40  Gelatinizza  in  14'. 

53  òo  Gelatinizza  in  5'. 

54  80  Precipita  in  fiocchi. 

(i)  Vedi  questo  Archivio^  iv,  594-604,  e  v,  394-401,  402-406. 
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Dopo  questo  studiai  le  yariazioni  delle  costanti  tìsiche  del  siero  per  azione  di 
quantità  crescenti  di  alcool  propilico. 

Il  metodo  sperimentale  fu  identico  a  quello  descritto  nelle  serie  precedenti.  Fa- 
cevo le  miscele  a  temperatura  ambiente  (circa  15°),  le  tenevo  per  tre  ore  in  stufa  a  25^, 
filtravo  e  del  filtrato  determinavo  la  densitÀ,  il  tempo  di  deflusso,  la  coagulabilità  al 
calore,  il  valore  crioscopico,  la  conduttività  elettrica  specifica  (*). 

Le  osservazioni  di  questa  serie  corrispondono  a  quella  prima  parte  delle  serie 
precedenti  in  cui  non  v'  è  traccia  di  precipitato  o  coagulo  ;  come  allora  osservo  che  le 
miscele  con  piccole  quantità  di  alcool  propilico  diventano  opalescenti,  poi  intorbidano 
mentre  il  filtrato,  che  si  ottiene  prima  rapidamente  e  poi  con  lentezza  sempre  maggiore, 
ha  i  caratteri  delle  miscele.  Non  ho  potuto  seguire  quella  parte  corrispondente  alla 
seconda  parte  delle  serie  precedenti  nella  quale  avveniva  la  precipitazione  delle  proteine 
perchè  il  coagulo  qui  si  forma  gelatinizzato  :  solo  nella  esperienza  ottava  rompendo  e 
spremendo  il  coagulo  potei  ottenere  un  po'  di  filtrato  sul  quale  feci  qualche  saggio. 

Raccolgo  nella  tabella  II  i  risultati  delle  esperienze. 

Dall'esame  dei  valori  della  tabella  si  rilevano  i  seguenti  fatti.  La 
densità  diminuisce,  la  coagulabilità  aumenta  e  la  viscosità  cresce  forte- 
mente come  rilevai  con  gli  altri  alcool,  il  A  cresce  in  ragione  delle 
molecole  di  alcool  propilico  aggiunto,  la  conduttività  diminuisce  per  le 
ragioni  dette  altre  volte.  Si  ha  in  complesso  una  serie  di  variazioni 
analoghe  a  quelle  che  si  ottengono  con  gli  altri  alcool.  Soltanto  è  da 
notare  che  l'aumento  della  viscosità  prodotto  da  piccole  quantità  di  al- 
cool propilico,  tali  che  non  danno  alcuna  traccia  di  precipitato,  è  straor- 
dinariamente più  grande  che  cogli  altri  alcool  e  coll'acetone  ed  è  di 
gran,  lunga  maggiore  di  quello  che  si  ottiene  per  azione  dei  sali  di 
metalli  pesanti  sul  siero  di  sangue.  Quest'aumento  fortissimo  della  vi- 
scosità probabilmente  può  mettersi  in  rapporto  colla  forma  particolare 
che  tendono  ad  assumere  i  colloidi  nel  periodo  idrogelico,  di  gelati- 
nizzazione compatta  e  non  di  coagulo  in  fiocchi. 

Come  già  dissi  non  mi  fu  possibile  seguire  questa  serie  di  ricer- 
che fino  ad  una  dealbuminizzazione  forte  del  siero  perchè  la  coagula- 
zione delle  albumine  per  opera  dell'alcool  propilico  si  compie  con  la 
gelatinizzazione,  pur  tuttavia  potei  osservare  che  nell'unica  esperienza 
nella  quale  rompendo  e  spremendo  il  coagulo  ottenni  un  po'  di  fil- 
trato (8a)  i  valori  di  viscosità  e  di  conduttività  posti  in  grafica  danno 
un  salto  che  è  del  tutto  comparabile  coi  salti  ottenuti  nelle  curve  pre- 
cedenti. Perciò,  volendo  rendere  la  serie  più  che  potevo  completa,  con- 
tinuai lo  studio  in  quella  unica  ricerca  sperimentale  nella  quale  per  le 
condizioni  tecniche  mi  era  possibile  seguire  le  variazioni  indipendente- 
mente dalla  forma  idrosolica  o  idrogelica  del  colloide. 

(*)  li  viscosimetro  era  Io  stesso  che  mi  servi  per  le  esperìense  con  l'acetone  e  con  l'alcool  me- 
litico.  L'acqua  distillata  a  25**  definiva  nel  tempo  di  x',32"  7i«* 
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Versavo  le  miscele  che  non  gelatinizzavano  nel  vaso  di  resistenza,  al  solito,  dopo 
che  erano  state  tre  ore  a  25^  :  versavo  invece  le  miscele  di  cui  sapevo  che  gelatinizza- 
vano, appena  fatte  nel  vaso  di  resistenza  nel  quale  subito  immergevo  rapidamente  gli 
elettrodi.  Tenevo  poi  la  celletta  a  25^  in  stufa  nella  quale  per  evitare  i  fatti  di  eva- 
porazione ponevo  accanto  alla  celletta  una  bacinella  contenente  una  miscela  di  acqua  e 
di  alcool  propilico  negli  stessi  rapporti  della  miscela  in  esperimento;  dopo  3  ore  la 
immergevo  nel  bagno  a  25®  e  trascorsi  io'  procedevo  alla  determinazione. 

I  risultiti  di  questi  esperìmfsnti  si  leggono  nella  tabella  Hi. 

Tabella  III. 


Rapporto  nella   miscela 


Alcool  in 

Esperìeiue 

Siero 

Alcool 

cm*  aq^gìnoto 

Caratteri 

XX  IO* 

cm« 

prop.oin* 

a  cm*  zoo 
di  siero 

della  miscela 

a  25« 

I 

5 

— 

— 

— 

"55 

2 

5 

0,5 

IO 

liquida 

819 

3 

0,7 

14 

» 

727 

4 

0,q 

18 

» 

647 

5 

I 

20 

» 

612 

6 

1,1 

22 

gelatinizzata 

586 

7 

«.75 

35 

» 

449 

8 

2'5 

50 

» 

361 

Mettendo  in  grafica  i  valori  della  conduttività  elettrica  raccolti 
nella  tabella  III  e  nella  tabella  II  (non  riproduco  le  grafiche  sia  perchè 
in  tutto  simili  a  quelle  riportate  nelle  note  precedenti,  sia  perchè  quella 
ottenuta  coi  valori  della  tabella  III  sarà  riportata  in  altra  nota)  (*)  si  os- 
serva che  quando  le  proteine  stanno  per  coagulare  sempre  si  produce 
nelle  curve  un  salto,  che  è  piccolissimo  quando  le  proteine  danno  un 
coagulo  gelatinoso  e  restano  presenti  (tabella  III)  ed  è  invece  molto 
forte  quando  le  proteine  si  allontanano  dal  liquido  in  esame  (tabella  II). 
Il  salto  piccolo  che  si  ottiene  nel  primo  caso  esprime  una  modificazione 
fisico-chimica  che  avviene  negli  elettroliti  rispetto  ai  colloidi  allorquando 
questi  stanno  per  coagulare,  nel  secondo  caso  invece  il  salto  grande 
rappresenta  la  variazione  ora  detta,  più  una  diminuzione  di  resistenza 
forte  per  Tallontanamento  dei  colloidi  ed  è  paragonabile  a  quello  che 
ottenni  cogli  altri  alcool  e  coll'acetone. 

(*)  Nella  grafica  comparata  delle  variazioni  di  conducibilità  del  siero  per  azione  dei  vani  alcool 
che  sari  riportata  nella  nota  VI  di  prossima  pabblicazione. 
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Come  la  viscosità  delle  miscele  di  siero  e  di  alcool  propilico 

varia  col  tempo. 


Le  variazioni  di  viscosità  che  nelle  precedenti  esperienze  ottenni, 
grandissime  e  molto  superiori  a  quelle  osservate  con  gli  altri  alcool  e 
con  acetone,  mi  hanno  indotto  a  studiare  come  ho  fatto  per  l'alcool 
etilico,  le  variazioni  viscosimetriche  delle  miscele  di  siero  e  di  alcool 
propilico  nelle  quali  ancora  non  si  nota  traccia  di  precipitato  o  coagulo 
non  solo  in  funzione  della  quantità  di  alcool  aggiunto,  ma  anche  del 
tempo  dal  quale  dura  l'azione.  E  mentre  allora  mi  proponevo  di  se- 
guire passo  passo  le  modificazioni  che  preparano  la  precipitazione, 
così  ora  intendo  di  cogliere  le  modificazioni  che  precedono  e  prepa- 
rano la  gelatinizzazione.  Ecco  le  esperienze.  Avverto  che  il  viscosi- 
metro è  quello  stesso  che  mi  servì  per  le  ricerche  della  serie  prece- 
dente. 

Esperienta  /.  -  Siero  cm^  20  :  alcool  propilico  cm^  4  (20  aggiunti  a  loo).  Agito 
la  miscela  che  si  fa  torbida,  ne  prelevo  cm'  2  che  verso  nel  Tiscosimetro,  immergo 
questo  nel  bagno  a  25°  e  pongo  la  miscela  in  stufa  a  250.  Fatta  la  determinazione  lavo 
e  asciugo  il  viscosimetro  :  indi  a  dati  intervalli  di  tempo  determino  ancora  la  viscosità 
della  miscela. 

Tempo  trascorso  dalla  preparazione  Tempo  di  deflusso 

della  miscela  (in  ort)  a  25^ 

0,5' 6'.9" 

2 24' 

3,40' non  passa  attraverso  il  capillare. 

Esp<rienta  II,  -  Siero  cm^  20  :  alcool  prop,  cm^  3,6  (18  aggiunti  a  100).  Tecnica 
come  sopra.  * 

Tempo  trascorso  dalla  preparazione  Tempo  di  deflusso 

della  miscela  (in  ore)  a  25^^ 

0.5' 5\9"Vio 

240' I9'.33"  Vio 

4»3o' 31 '.20" 

6.10' 43',26" 

8 non  passa  attraverso  il  capillare. 


Esperienza  III.  -  Siero  cm^  20:  alcool  prop,  cm-  3  (15  aggiunti  a  100).  Tecnica 
come  sopra. 
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Tempo  trascono  dalla  preparazione  Tempo  di  deflusso 

della  miscela  (in  ore)  a  25** 

o.io' 4^I9"^lo 

1.50 5'»22"V,0 

4,5' 7'.35"Vio 

6 io' 

« "',47"Vio 

9.50' i5',24"«/n> 

12 i7',33"Vio 

24 25'.i9" 

Esperietua  IV,  -  Siero  cm^  20:  alcool  prop,  cm'  2,5  (12,5  aggiunti  a  100).  Tecnica 
come  sopra. 

Tempo  trascorso  dalla  preparazione  Tempo  di  deflusso 

della  miscela  (in  ore)  a  25® 

0,10' 3'.52" 

».50' 4'.3"  Vio 

4.5' 4'.i3" 

6 4'.""Vi« 

8 4'»3i''«/,o 

9.50' 4'»37"  Vi« 

12 4'47" 

24 5'.26" 

Esperienza  V,  -  Siero  cm'  20  :  alcool  prop,  cm^  2  (io  aggiunti  a  100).  Tecnica 
come  sopra. 

Tempo  trascorso  dalla  preparazione  Tempo  di  deflusso 

della  miscela  (in  ore)  a  25^ 

o.io 3'»37" 

2 3'.40"  «/io 

4.10' 3',44" 

6 3'.45"  Vio 

8 3'.47"  ^'lo 


IO 3'.49" 

12 3'.5i"* 

24 3'.55". 


Se  SI  fa  la  grafica  di  questi  esperimenti  si  ottengono  curve  del 
tutto  analoghe  a  quelle  dell'alcool  etilico  (ved.  pag.  604,  voi.  IV  di 
questo  Archivio)^  ma  colla  differenza  che  le  variazioni  vìscosimetriche 
sono  molto  più  grandi,  sebbene  le  quantità  di  anelettrolita  aggiunte 
sieno  molto  minori. 

Il  che  risulta  molto  chiaramente  anche  dalle  cifre  del  seguente 
specchietto  nel   quale  si  trovano  confrontati  alcuni  valori  di  tj  calco- 
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lati  dai  tempi  di  deflusso  delle  rispettive  esperienze  (Arch,  di  Ftsiol. 
voi.  IV,  pag.  603  per  T  alcool  etilico  e  pag.  474  di  questa  nota  per  l'al- 
cool propilico)  (*). 


Miscele  di  alcool  etilico  e  siero 
Et/,  /  —  Alcool  38  -  Siero  xco 

71  iniziale  a  25^  .     .     .     .     .     .       4,16 

>3  a  250  dopo  ore  9.55'     .     .     .     I7»33 

£s/.  II  —  Alcool  J5  -  Siero  loo 

Kj  iniziale  a  25' 3,58 

7j  a  25®  dopo  ore  26,25'  .     .     .     20,08 


Miscele  di  alcool  pkopiuco  e  siebo 
ìE"*/.  /  —  Alcool  20  -  Siero  loo 

t\  a  250  dopo  ore  0,5' 3,99» 

t\  a  25°  dopo  ore  2 iSiòo 

Etp,  lì  —  Alcool  18  -  Siero  xoo 

Tj  a  25**  dopo  ore  0,5'  .     .     ^    .     .       3,36- 
r^  a  250  dopo  ore  6,10'    .     .     .     .     28,30- 


Questi  valori  dimostrano  in  modo  sicuro  quanto  maggiore  siai 
r  influenza  che  l'alcool  propilico  in  confronto  coll'alcool  etilico  ha  sulla 
viscosità  del  sangue,  il  che  probabilmente  è  in  relazione  colla  forma 
particolare  che  i  colloidi  tendono  ad  assumere  nel  periodo  di  coagUi- 
lazione. 

(*)  Non  ho  confrontato  direttamente  i  tempi  di  deflusso  che  io  riporto  sempre  nelle  due  serie 
di  esperienze  perchè  i  viscosimetri  adoperati  erano  diversi. 

Per  calcolare  il  valore  di  t\  mi  valsi,  come  sempre  finora  ho  fatto,  della  formula  riportata  dal' 
BoTTAZZi  a  pag.  J4q  dei  <  Principii  di  Fisiologia  >.  Ottenni  i  valori  di  densità  che  non  avevo  detcr- 
minato nei  due  casi  né  per  il  siero  normale,  né  per  le  miscele,  costruendo  grafiche  parallele  a  quelle 
delle  densità  ottenute  nelle  serie  precedenti  con  miscele  di  questi  alcool  e  siero,  per  le  quali  il  punto- 
di  partenza  era  il  valore  medio  di  densità  del  siero  che  io  trovai  ss  2,0279  (Simon  I.  Le  costanti  fisico- 
chimiche del  siero  di  cavalli  normali.  Bollettino  della  Società  Medica  di  Parma,  N.  4,  1908).  Dalle 
grafiche  lessi  direttamente  i  valori  di  densità  delle  miscele. 
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XXXIV. 
RICERCHE  SULLA  COAGULAZIONE  DELLE  ALBUMINE. 

V.     VARIAZIONI  FISICO-CHIMICHE  DEL  SIERO 

PER  AGGIUNTA  DI  ALCOOL  ALLILICO 

del  Dott.  Italo  Simon,  Assistente. 

[DalV Istituto  di  Farmneoloj^ia  della  K.  l'niversità  di  Parma,  diretto  dal  Prof,  L.  Sabbataui) 


Degli  alcool  derivati  dagli  idrocarburi  non  saturi  ebbi  a  mia  di- 
sposizione solamente  Talcool  allilico 

CH,  :  CH  .  CH.OH. 

Quest'alcool  coagula  le  proteine  del  siero  dando,  analogamente 
all'alcool  propilico,  con  quantità  piccole  un  coagulo  gelatinoso  e  con 
quantità  maggiori  coaguli  fioccosi.  Il  che  risulta  dalla  seguente  serie 
preliminare  fatta  alla  temperatura  di  250. 


Tabella  I. 


Rapporti  nella  miscela 


Siero 

Alcool 

Alcool  in  cra^ 
aggiunti  a 

Osservazione  immediata 

cm' 

allilico  cm* 

cm'  xoo 
di  siero 

5 

I 

20 

Intorbida,  ma  rimane  liquida 

5 

2 

40 

Gelatinizza. 

5 

3 

60 

Idem. 

5 

4 

80 

Precipita  in  fiocchi. 

5 

5 

100 

Idem. 

Con  quest'alcool  ho  fatto  sul  siero  di  cavallo  e  col  solito  metodo  (*) 
un*  unica  serie  di  esperienze  volte  a  cogliere  le  variazioni  delle  costanti 
fisiche  per  quantità  crescenti  di  alcool,  nella  quale  mi  fu  presto  impe- 
dito dì  proseguire  dal  formarsi  del  coagulo  gelatinoso. 

(*)  Il  viscosimetro  era  lo  stesso  che  mi  servi  per  le  esperienze  coll'alcool  propilico  :  l' acqua  di- 
stillata a  25®  defluiva  nel  tempo  di  l'ja"*/,,. 

37 
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Raccolgo  i  risultati  ottenuti  nella  tabella  II. 


Tabella  II. 

»5 

Rapporti  nella  miscela 

0 

'"■        '    ^^ 

Ale.  aggiuuto       Caratteri 

Caratteri 

Densità 

v(*. 

xXio* 

0 

Siero 

cm* 

Alcool 
allilico  cm* 

in  cm»                 d«"a 
a  cm'  loo            »n'»">a 

del 
filtrato 

3  25" 

a  25" 

a  25* 

s 
55 

di  siero 

1 

IO 

^- 

— 

— 

limpido 

1,0293 

1,92 

I2I7 

2 

IO 

o,5 

5 

lievemente 

lievemente 

opalescente 

opalesc. 

1.0233 

2.Ì3 

1041 

3 

IO 

I 

IO 

opalescente 

opalesc. 

i,oi8o 

2,42 

909 

4 

IO 

1.5 

15 

torbida 

torbido 

I,0020 

3.37 

792 

5 

IO 

1.75 

17.5 

torbida 

non  si  ot- 

1,0096 

«5.30 

733 

<) 

IO 

2 

20 

torbidissima 

tiene 

fortem.  viscosa 

» 

— 

— 

690 

/ 

IO 

2.2 

22 

gelatinizzata 

— 

— 

— 

— 

Dairesame  dei  valori  della  tabella  risulta  che  l'aggiunta  di  alcool 
allilico  al  siero  determina  variazioni  fisico-chimiche  delle  sue  costanti 
in  tutto  simili  a  quelle  descritte  per  l'alcool  propilìco;  come  questo 
dà  la  gelatinizzazione  con  cm^  22  aggiunti  a  100  di  siero. 

Ho  potuto  inoltre  vedere,  ciò  che  era  da  presumersi,  che  l'al- 
cool allilico  produce  variazioni  successive  di  viscosità  anche  per  effetto 
del  tempo  dal  quale  dura  l'azione. 

(*)  Il  valore  di  fi  fu  calcolato  colla  solita  formula. 
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XXXV. 

RICERCHE  SULLA  COAGULAZIONE  DELLE  ALBUMINE. 

VI.     RIASSUNTO  CRITICO 

DELL'AZIONE  COAGULANTE  DEGLI  ALCOOL  SUL  SIERO 

del    Dottor    Italo    Simon,    Assistente. 

(Con  due  grafiche  intercalate  nel  testo). 

{ DalVIiiHuio  di  Farmacologa  della  R.  Univerxttà  di  Parma,  diretto  dal  Prof,  /..  Saòòatani) 


Confronto  delle  curve. 

Già  nelle  note  speciali  ho  fatto  rilevare  le  strette  analogie  che 
passano  fra  le  curve  delle  costanti  fisi  co-chi  miche  ottenute  con  uno 
stesso  alcool  e  come  ad  un  dato  valore  di  alcool  al  quale  si  inizia 
una  precipitazione  contemporaneamente  tutte  le  curve  presentino  dei 
cambiamenti  mostrando  che  in  tutti  i  suoi  caratteri  fisici  il  liquido 
siero  sanguigno  più  alcool  viene  a  subire  modificazioni  profonde. 

A  me  ora  invece  interessa  di  fare  un  confronto  fra  le  variazioni 
che  una  stessa  costante  subisce  per  effetto  dei  vari  alcool. 

In  questo  confronto  nelle  varie  curve  è  necessario  considerare 
tre  periodi  : 

Un  primo  periodo,  per  moderate  aggiunte  di  alcool,  che  giunge 
fino  a  quel  punto  di  discontinuità  che  le  curve  mostrano  quando  sta 
per  incominciare  la  precipitazione  delle  proteine. 

Un  secondo  periodo  che  da  questo  punto  si  estende  fino  a  che 
la  precipitazione  è  completa. 

Un  terzo  periodo  che  non  figura  mai  nelle  grafiche  e  che  ci 
interessa  poco,  il  quale  comincia  dal  momento  in  cui  la  dealbumi- 
nizzazione  è  avvenuta  completa  e  possiamo  immaginare  si  prolunghi 
indefinitamente  fino  ad  avere  un  liquido  costituito  interamente  da  al- 
cool schietto. 

Densità,  —  Il  confronto  delle  curve  di  densità  ofTre  un  interesse 
molto  piccolo  come  quelle  che  partendo  tutte  da  uno  stesso  valore 
medio  del  siero  di  sangue  (1,0279)  (i)  tendono  ai  valori  corrispondenti 
alla  densità  dei  vari  alcool  e  dell'acetone  (*). 

(i)  Questa  media  che  io  ottenni  in  ana  serie  di  determinazioni  (Le  costanti  fisico-chimiche  di 
sieri  di  caTallt  normali.  Ballettino  della  Soc.  Med,  di  Pariua^  N.  4,  1908)  ò  vicinissima  alla  media 
di  x,0277  di  BuGARZSCKi  e  Takgl. 

(*)  Questi  tralori  sf  trovano  più  avanti  raccolti  in  tabe  Ha  a  proposito  dell'axiofie  coagulante, 
ooopsrati  dei  vari  akool. 
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Se  si  disegnano  in  uno  stesso  foglio  e  colla  stessa  scala  tutte  le 
curve  di  densità  ottenute  ponendo  sull'asse  delle  ascisse  la  quantità 
di  anelettroliti  aggiunti  in  volume  al  siero  e  sull'asse  delle  ordinate 
i  valori  di  densità,  si  osserva  che  le  curve  hanno  in  generale  un  de- 
corso parallelo,  sono  molto  vicine  fra  loro  e  presentano  solo  delle 
oscillazioni  lievi  probabilmente  in  rapporto  colla  contrazione  di  vo- 
lume delle  miscele  ed  altre  oscillazioni  in  rapporto  colla  dealbumi- 
nizzazione  del  siero. 

Valore  crioscopico,  —  Questo  valore  per  aggiunta  degli  alcool  e 
dell'acetone  al  siero  cresce  rapidamente  e  fortemente  in  ragione  delle 
molecole  che  vengono  a  sciogliersi  nel  siero.  L'aumento  è  così  forte  che 
riesce  difficile  avere  dei  valori  molto  precisi  e  non  è  possibile  seguire 
quelle  variazioni  più  fine  che  indubbiamente  si  producono  rispetto  alla 
concentrazione  molecolare  per  la  modificata  dissociabilità  dei  sali,  sicché 
non  si  potrebbero  cogliere  le  variazioni  che  si  producono  per  il  rom- 
persi di  quei  rapporti  fisico-chimici  che  esistevano  fra  proteine  e  sali 
quando  sta  per  manifestarsi  Tazione  coagulante. 

Conduttività  elettrica  specifica,  —  È  ben  noto  che  l'aggiunta  degli 
alcool  e  derivati  alle  soluzioni  acquose  di  elettroliti  produce  una  di- 
minuzione della  conduttività  elettrica  per  la  diminuita  dissociabilità  dei 
sali  in  presenza  di  queste  sostanze  e  sono  numerosissime  le  ricerche 
in  proposito.  Ma  non  ho  trovato  nella  letteratura  uno  studio  compa- 
rato su  una  soluzione  di  NaCl  isotonica  col  siero  che  mi  permettesse 
un  confronto  diretto  coi  risultati  ottenuti  sul  siero  di  sangue,  epperò 
decisi  di  fare  io  stesso  queste  esperienze  che  sono  raccolte  nella  tabella 
seguente  : 


LnelettroUci  aggiunti 

alla  soluzione  i  •  , 

di  NaCI 

e  di 

anelettroliti  cm* 

0 

IO 

20 

JO 

40 

50 

75 

100 

Alcool  metilico 

1759 

1396 

II40 

944 

823 

734 

578 

485 

»        etilico 

'759 

1306 

1004 

802 

664 

566 

414 

331 

»        propili  co 

«759 

1298 

986 

799 

678 

582 

— 

— 

Acetone 

'759 

'430 

"73 

1009 

864 

773 

578 

466 

Coi  dati  di  questa  tabella  e  col  valori  di  conduttività  delle  varie  miscele  di  sìerY> 
e  di  anelettroliti  che  si  trovano  nelle  note  già  pubblicate  (dell*alcool  metilico  ho  dato 
i  valori  della  serie  II,  tabella  II  e  per  l'alcool  propilìco  i  valori  della  tabella  III)  ho 
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disegnato  Punita  figura  in  cui  da  un  lato  (a  sinistra)  si  vedono  le  curve  ottenute  ag- 
giungendo i  vari  anelettroliti  alla  soluzione  di  NaCl  air  i  ^/q  e  dall'altra  (a  destra)  le 
curve  ottenute  aggiungendo  volumi  uguali  di  questi  stessi  anelettroliti  al  siero.  I  nu- 
meri segnati  sull'asse  delle  ascisse  corrispondono  alla  quantità  di  anelettroliti  aggiunti 
in  cm*  a  100  cm**  dì  NaCl  i  ^^^  o  siero  e  quelli  segnati  sull'asse  delle  ordinate  alla  con- 
duttività elettrica  specifica  X  'o^- 

Le  curve  della  conduttività  elettrica  che  si  ottengono  aggiungendo  questi  diversi 
alcool  e  l'acetone  alla  soluzione  di  NaCl  ed  al  siero  hanno  una  grandissima  analogia. 
Hanno  punti  di  origine  comuni  per  il  siero  e  per  la  soluzione  fisiologica  laddove  es- 
sendo la  concentrazione  dei  vari  alcool  uguale  a  zero  tutte  coincidono  rispettivamente 
nel  valore  della  conduttività  elettrica  della  soluzione  fisiologica  schietta (X25** .  io^=:I7SQ) 
e  del  siero  pure  schietto  (X250.  io*  =  1192  (*). 

I  limiti  cui  tendono  le  curve  dei  vari  alcool,  sono  necessariamente  gii  stessi  tanto 
coli'  NaCl  che  col  siero  e  sono  i  valori  dei  vari  alcool  e  dell'acetone  puri. 

In  tutto  il  decorso  queste  due  serie  di  curve  mostrano  ancora  una  strettissima  ana- 
logia, la  quale  è  appena  dissimulata  dai  punti  di  discontinuità  che  compaiono  quando  le 
proteine  stanno  per  precipitare  e  diventa  poi  grandissima  quando,  come  nell'alcool  propi- 
lico,  le  proteine  non  vengono  allontanate  dal  mestruo  (**).  Ma  siccome  nella  massima 
parte  delle  esperienze  nostre  era  necessario  allontanarle  perchè  precipitavano  in  fiocchi 
che  si  sarebbero  deposti  sugli  elettrodi,  così  dal  confronto  l'analogia  appare  più  evi- 
dente per  le  miscele  da  o  a  40  laddove  compaiono  i  punti  di  discontinuità  forti  del- 
l'alcool etilico,  dell'acetone  e  dell'alcool  metilico.  Per  questo  intervallo  vediamo  che, 
come  nella  soluzione  di  NaCl  cosi  anche  nel  siero  la  diminuzione  di  conducibilità  è 
minore  coli' acetone,  un  po'  maggiore,  ma  di  poco,  coli' alcool  metilico,  maggiore  di 
tutti  coU'alcool  etilico  e  propilico  che  hanno  dei  valori  press'  a  poco  uguali  (***). 

L'andamento  delle  curve  poi  fino  al  40  su  100  col  cloruro  di  sodio  e  col  siero 
è  cosi  simile  che  la  percentuale  della  diminuzione  di  conducibilità  elettrica  (fatta  rar 
gione  degli  inevitabili  errori  di  queste  esperienze)  è  la  stessa  per  un  volume  costante 
di  queste  sostanze  tanto  se  viene  aggiunto  alla  soluzione  di  NaCl  come  se  viene  ag- 
giunto al  siero,  la  qual  cosa  si  vede  molto  bene  calcolando  dai  valori  delle  tabelle  e 
da  una  interpolazione  grafica  la  diminuzione  che  subisce  la  conduttività  elettrica  della 
soluzione  di  NaCl  e  del  siero  puri  per  aggiunta  di  volumi  uguali  (20-40  su  100)  di 
alcooli  e  di  acetone  (****). 

(*)  Questo  è  il  valore  medio  della  conduttività  elettrica  del  siero  di  cavalli  nonnaii  da  ine 
ottenuto  nella  nota  più  innanzi  citata. 

(**)  Osservo  quindi  che  mentre  si  ha  una  variazione  della  conducibilità  elettrica  piccolissima 
nei  momento  in  cai  si  producono  quelle  variazioni  che  rendono  possibile  la  coaguiazion«}  il  passaggio 
diretto  dalla  forma  idrosolica  alla  forma  idrogelica  delle  proteine  non  è  per  sé  solo  atto  a  dare  una 
variazione  di  conducibilità  apprezzabile  e  questo  secondo  fatto  è  in  perfetto  accordo  con  quanto  è  già 
noto  da  ricerche  di  vari  autori  (per  la  bibliografia  vedi:  Galeotti.  Ricerche  sulla  conducibilità  elet- 
trica dei  tessuti  animali.  Lo  Sperimentale,  759-8 I4t  1901). 

(***)  Nella  grafica  non  figurano  i  valori  di  conduttività  delle  miscele  di  siero  e  di  alcool  allilìco 
perchè  non  avevo  i  corrispondenti  valori  colla  soluzione  z  ^^q  di  NaCl.  Essi  però  si  avvicinano  molto 
a  quelli  ottenuti  con  le  miscele  di  alcool  etilico,  propilico  e  siero. 

(****)  Per  quei  casi  in  cui  le  serie  di  esperimenti  sulla  conduttività  furono  due  (alcool  metilico 
e  propilico)  ho  fatto  questi  calcoli  e  quelli  che  scguir.inno  sui  valori  della  serie  scelta  per  la  grafica 
comparata  dianzi  riportata. 
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Diminuzione  percentuale  di  conduttività  elettrica  nelle  miscele 
Miscele  con 


Alcool 

Alcool 

Alcool 

Acetoi 

metilico 

etilico 

propilico 

35.1 

42,9 

43.9 

33,3 

30 

44.» 

47 

35»5 

53.2 

62,2 

61.4 

50.8 

52.3 

62 

63,8 

45.3 

a)  cm3    100  di    NaCl    i  %  H- 
cm^  20  di  anelettroliti  .     . 

^\  cm'^  100  di  siero  -|-  cm'  20 
di  anelettroliti 

Y)  cm3    100   di   NaCl   i   %    ^ 
cm'  40  di  anelettroliti  .     . 

8)  cni^  100  di  siero  -+-  cm'  40 
di  anelettroliti 


Nelle  miscele  che  contengono  più  di  40  su  100  le  analogie  sono  molto  meno  evi- 
denti perchè  oltre  al  salto  della  conduttività  che  segna  1*  inizio  della  precipitazione  ab- 
biamo pare  dei  cambiamenti  forti  dipendenti  dalla  dealbuminizzazione  del  liquido. 

Solo  quando  l'aggiunta  di  alcool  fu  cosi  abbondante  da  allontanare  tutte  le  pro- 
teine l'analogia  ritorna  strettissima  perchè  il  liquido  residuale  non  è  molto  dissimile  da 
un  siero  minerale. 


Possiamo  concludere  quindi  che  gli  alcool  e  gli  acetoni  producono 
una  triplice  serie  di  modificazioni  della  conducibilità  elettrica: 

Una  diminuzione  diretta,  che  si  constata  in  ogni  momento  dell'espe- 
rienza  la  quale  cresce  colla  quantità  deiralcool  o  dell'acetone  aggiunto 
tanto  più  quanto  minore  è  il  potere  dissociante  che  questi  hanno. 

Due  modificazioni  indirette: 

Un  primo  aumento  sempre  piccolissimo  che  si  ha  solo  al  momento 
del  salto,  quando  la  coagulazione  sta  per  incominciare  il  quale  vero- 
similmente, come  abbiamo  detto,  dipende  da  una  rottura  di  equilibrio 
fisico-chimico  fi-a  le  proteine  ed  i  sali. 

Un  secondo  aumento  perchè  precipitando  le  proteine  allontanano 
un  ostacolo  alla  mobilità  degl'  ioni  e  si  ha  dal  momento  del  salto  fino 
alla  dealbuminizzazione  totale. 

Viscosità.  —  Ancora  qui  le  curve  della  viscosità  partono  da  un 
punto  unico  (rj  medio  del  siero  di  cavallo)  e  terminano  per  un'  ag- 
giunta infinita  di  alcool,  ai  valori  della  viscosità  degli  alcool  puri.  Al 
solito  dobbiamo  esaminare  la  curva  in  tre  tratti  :  un  primo  tratto  fino 
al  valore  di  discontinuità,  un  secondo  durante  il  quale  avviene  la  deal- 
buminizzazione ed  un  terzo,  che  non  ci  interessa,  nel  quale  la  dealbu- 
minizzazione è  avvenuta  totalmente. 
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Il  passaggio  dal  primo  al  secondo  periodo  è  distinto  nettissima- 
mente per  l'acetone  e  l'alcool  etilico,  è  incerto  per  l'alcool  metilico 
perchè  esso  dà  tre  successive  precipitazioni  e  non  una  sola  come  quelli, 
non  lo  possiamo  vedere  per  gli  alcool  propilico  ed  allilico  perchè  la 
viscosità,  in  rapporto  alla  forma  del  coagulo,  seguita  a  salire  fino  a 
valori  infinitamente  grandi. 

Durante  il  primo  periodo  la  viscosità  fino  al  momento  del  salto 
cresce  con  tutti,  fortissimamente  cogli  alcool  propilico,  allilico,  etilico 
ed  acetone  e  pare  tenda  ad  una  viscosità  infinitamente  grande  per  ca- 
dere poi  ad  un  valore  relativamente  basso  al  momento  del  salto.  Cresce 
invece  relativamente  poco  coU'alcool  metilico  probabilmente  per  le  pre- 
cipitazioni successive  che  provoca. 

Nel  secondo  periodo  la  viscosità  decresce  lentamente  e  nel  terzo 
tende,  per  un'  aggiunta  infinitamente  grande  di  queste  sostanze  al  siero, 
al  valore  di  viscosità  degli  alcool  e  dell'acetone  puri. 

Confrontando  fra  loro  le  varie  curve  della  viscosità  e  della  con- 
ducrbilità  elettrica  e  considerando  la  fluidità  come  l' inversa  della  vi- 
scosità, si  osserva  che  la  diminuzione  della  fluidità  e  la  diminuzione 
della  conduttività  elettrica,  fatta  eccezione  per  l'alcool  metilico,  proce- 
dono nello  stesso  senso:  acetone,  alcool  etilico,  allilico,  propilico. 

Coagulabilità  al  calore,  —  Gli  alcool  e  l'acetone  portano  sempre 
un  forte  aumento  della  coagulabilità  al  calore  del  siero  che  è  continuo 
e  progressivo  fino  al  salto,  subisce  delle  variazioni  e  più  spesso  una 
sosta  dal  salto  in  poi,  tende  a  diminuire  rapidamente  nel  secondo  pe- 
riodo col  procedere  della  dealbuminizzazione. 

E  come  la  curva  della  viscosità  coU'alcool  metilico  sì  comporta 
diversamente  dalle  altre,  diversamente  pure  si  comporta  la  curva  di 
coagulabilità  al  calore. 

Questa  viene  aumentata  dai  vari  alcool  sempre  più  nell'ordine 
seguente:  alcool  metilico,  acetone,  alcool  etilico,  propilico  ed  in  que- 
st'ordine restano  sia  se  consideriamo  vengano  aggiunte  in  quantità  vo- 
lumetricamente uguali,  oppure  ponderali. 


Sostanze  aggiunte 

Quantitii  aggiunte  a 
di  siero 

cm^  100 

Temperatura  di  ooagulaxionr 
in  30' 

ai  siero 

cm» 

% 

gr  mol 

del  siero 

della  miscela 

differenr 

Alcool  metilico   . 
(serie  II,  tab.  Il) 

Acetone.     .     .     . 

20 
20 

'5.99 
16,01 

0,49 
0,27 

640,9 

47'».5 

I3».4 

Alcool  etilico.     . 

20 

i5»87 

o»34 

64«.7 

46".4 

18V, 

Alcool  propilico  . 

20 

16,13 

0,26 

65».i 

33» 

3»».i 
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Dal  che  sì  vede  ancora  che  ad  eccezione  deiralcool  metilico  Tor- 
dine  è  lo  stesso  di  quello  che  abbiamo  osservato  per  la  conduttività 
elettrica  e  per  la  fluidità. 

Credo  qui  però  opportuno  avvertire  che  da  noi  e  da  altri  si  è  fatto 
Ano  ad  ora  sempre  una  distinzione  grande  fra  coagulazione  delle  pro- 
teine del  siero  per  azione  dell'alcool  e  per  azione  del  calore,  distin- 
zione che  se  è  perfettamente  giustifìcata  in  un  gran  numero  di  casi 
per  altri  invece  sfuma  e  pare  anzi  si  passi  gradatamente  dall'una  al- 
l'altra forma  di  coaguli.  Se  per  esempio  si  considera  il  comportamento 
dell'alcool  propilico  pel  quale  la  forma  della  coagulazione  che  produce 
(gelatina),*simile  a  quella  che  si  ottiene  sul  siero  normale  per  azione 
del  calore,  rende  i  confronti  più  facili,  si  vede  che  col  crescere  della 
quantità  di  alcool  aggiunto  la  coagulazione  al  calore  avviene  sempre 
più  facilmente  ed  avviene  anche  a  temperatura  ordinaria  come  una 
coagulazione  non  più  da  calore,  ma  da  alcool,  avendosi  quindi  un  pas- 
saggio graduale  attraverso  una  serie  ininterrotta  di  valori  dall'una 
all'altra  forma  di  coagulo. 


Alcool  propilico 

n  era' 
zoo 

alla 

Gelatinizz 
temperatura 

azione 

aggiunto  :i  cm* 

in  minuti 

di  siero 

di 

primi 

— 

65^1 

30' 

10 

44^7 

30' 

20 

33" 

30' 

25(*) 

25" 

2r,3o" 

40 

16' 

Da  tutto  quello  che  abbiamo  esposto  fin  qui  risulta  molto  ben 
chiaro  che  nell'azione  coagulante  sia  da  calore  che  da  aggiunta  di 
alcool  dobbiamo  distinguere  nettamente  due  periodi  :  uno  preparatorio, 
prima  del  salto,  ed  uno  di  precipitazione  diretta,  dopo  il  salto.  Nel 
primo  la  coagulazione  non  è  avvenuta  affatto,  nel  secondo  si  effettua. 
Quindi  la  viscosità  non  può,  come  prima  si  era  creduto,  essere  presa 
come  indice  della  precipitazione  diretta,  ma  come  indice  delle  modi- 
ficazioni che  precedono  e  sono  indispensabili  per  la  coagulazione  e 
questa  è  anche  la  conclusione  alla  quale  è  giunto  Rossi  nel  labora- 
torio diretto  dal  Prof.  Fano  (i). 

(*)  Media  di  due  osservazioni. 

(z)  Rossi  G.  La  viscosità  e  la  resistenza  elettrica  del  siero  di  sangue  a  temperature  diverse  r 
prossime  a  quelle  dell'organismo.  Ved.  questo  Archivio,  i,  500,  Z904. 

Idem.  Sulla  temperatura  e  sul  tempo  di  coagulazione  delle  proteine  del  siero  di  sangue  in  rap. 
porto  con  la  viscosità  di  questo.  Vcd.  questo  Archivio ^  11,  509,  1905. 

Cbsana  G.  Contributo  allo  studio  ultramicroscopico  della  coagulazione  e  della  precipitazione  dti 
corpi  proteici.  Vcd.  questo  Archirio^  iv.  327.  Z007. 
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Dei  puìiti  di  discontinuità  delle  curve,  —  Per  le  cose  dette  innanzi 
è  quindi  di  particolare  interesse  lo  studio  della  posizione  relativa  dei 
salti  che  si  ottengono  nelle  curve  delle  costanti  fisiche  per  azione  dei 
diversi  alcool  in  quanto  essi  segnano  una  rottura  delle  condizioni  di 
equilibrio  fra  le  proteine  e  gli  altri  costituenti  della  soluzione  enorme- 
mente complessa. 

Punti  di  discontinuità  delU  curve. 


SOSTANZE 

AGGIUNTE   AL  SIKRO 

Si  osservano  i 
con  cm' 

OBI   PUKTJ   DI  DISCONTINUITÀ   DBLLE 

CUKVK 

~\ 

con  grammi 

con  grammi  m< 
tt              P 

ilecuie    , 

tt 

P 

r 

tt 

P 

r 

'1 

Alcool  metilico.  .  .  . 

25 

39.5 

56 

19.9 

31,5 

44.7 

0,62 

0.98 

1 

i,3<»  1 

1        »       etilico    .... 

— 

39 

{55] 

— 

30,9 

[43.6] 

— 

0,67 

[0.94  ' 

»       propilico  .  .  . 

21 

— 

- 

16,9 

— 

— 

0,28 

~~ 

»       allilico  .... 

21 

— 

— 

^7,5 

— 

0,30 

— 

Acetone 

— 

39 

— 

— 

31*2 

— 

— 

0.53 

— 

Medie  .     . 

1 

22 

39 

55 

18 

31 

44 



Nello  studio  dell'alcool  metilico  potei  constatare  l'esistenza  di  tre 
punti  di  discontinuità  ben  distinti,  uno  dei  quali  corrispondeva  per 
posizione,  ed  era  il  secondo,  a  quello  già  descritto  antecedentemente 
per  l'alcool  etilico.  Successivamente  nello  studio  dell'alcool  propilico 
ed  allilico  ho  trovato  che  il  punto  di  discontinuità  per  la  posizione 
sua  si  avvicina  di  molto  al  primo  di  quelli  osservati  coiralcool  metìlico. 
Ora  poi  esaminando  meglio  le  curve  ottenute  coll'alcool  etilico  osservo 
che  in  corrispondenza  della  miscela  55  su  100  vi  ha  una  lieve  oscil- 
lazione dei  valori  della  viscosità,  alla  quale  non  diedi  prima  nessuna 
importanza  speciale  potendosi  attribuire  a  qualche  errore  sperimentale: 
ma  adesso  osservo  che  quella  oscillazione,  |>er  quanto  lieve,  potrebbe 
significare  un  punto  di  discontinuità  che  per  la  sua  posizione  corri- 
sponde proprio  al  terzo  punto  osservato  coli'alcool  metilico.  Per  l'ace- 
tone ho  potuto  constatare  solo  un  punto  di  discontinuità  che  per  la 
posizione  sua  corrisponde  a  quello  dell'alcool  etilico. 

L'esistenza  di  parecchi  punti  di  discontinuità  nelle  curve  per 
l'azione  coagulante  degli  alcool  sul  siero  si  può  interpretare  conside- 
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rando  che  sia  Tespressione  dell'azione  coagulante  di  essi  sopra  i  vari 
proteici  del  siero  e  poiché  questi  sono  diversi  per  caratteri  chimici  loro, 
per  quantità,  per  la  facilità  maggiore  o  minore  con  cui  precipitano 
mercè  questi  reattivi,  così  si  comprende  che  i  punti  di  discontinuità 
corrispondenti  alla  precipitazione  si  trovino  in  punti  diversi  delle  curve 
i  quali  sembra  che  sieno  più  strettamente  legati  alla  natura  del  pro- 
teide  che  del  reattivo  precipitante.  Infatti  dalla  tabella  sovraesposta  si 
vede  che  nonostante  le  diversità  fìsiche,  strutturali  o  di  funzione  chimica 
degli  alcool  e  dell'acetone,  le  discontinuità  avvengono  sempre  in  punti 
fissi  per  aggiunta  di  quantità  volumetriche  quasi  uguali  di  essi  indi- 
pendentemente dalle  grandezze  molecolari.  E  pare  ancora  che  il  punto 
di  discontinuità  sia  indipendente  dal  valore  di  conducibilità  che  ha  la 
miscela  in  quel  momento  sperimentale,  il  che  si  rileva  dalla  seguente 
tabella  : 

Si  ottengono  i  pnuti  di  discontinuità   neIJe   curve  DirainuHone  percentuale 

*^""  *^"'  ^^^^^^_  della  conduttività  elettrica 

,.    .  i    di  alcool  metilico     39,5  51,7 

(li  siero  100        ,.     ,       .       .,.  ^^^  :    ' 

f    di  alcool    etilico  .     39  02,0 

'    di  alcool   metilico     25  41,5 

di  siero  loo  j   di  alcool  propilico     21  47,6 

\  di  alcool  allilico  .     2  e  44,1 

In  conclusione  la  posizione  dei  salti  sembra  sia  solo  in  relazione 
con  una  determinata  quantità  di  anelettroliti  presenti.  La  conclusione 
forse  è  incompleta,  certo  pare  un  po'  strana  né  su  di  essa  intendo  in- 
sistere molto  pur  notando  che  la  presenza  di  un  anelettrolita  (zucchero 
di  canna)  modifica  in  modo  grandissimo  la  coagulabilità  del  siero  per 
azione  dell'alcool  etìlico,  fatto  di  cui  si  sta  occupando  attualmente 
il  Prof.  Sabbatani. 


Azione  coagulante  comparata  dei  varii  alcool. 

.  Avrei  voluto  estendere  più  di  quel  che  non  abbia  fatto  queste  ri- 
cerche a  molti  alcool,  ma  da  un  lato  per  la  pochissima  solubilità  degli 
alcool  butilico,  amilico  ed  omologhi  superiori  ho  dovuto  limitare  le 
prove  agli  alcool  metilico,  etilico,  propilico,  e  dall'altra  riuscii  a  pro- 
curarmi un  numero  limitato  di  alcool  derivati  da  idrocarburi  non  sa- 
turi e  di  alcool  polivalenti. 

L'azione  coagulante  sulle  proteine  non  é  un  fatto  comune  a  tutti 
gli  alcool,  ma  solo  a  pochi  e  pare  che  l'azione  coagulante  si  abbia  solo 
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cogli  alcool  monovalenti  :  già  col  glicole  (bivalente)  e  poi  colla  glice- 
rina, coll'eritrite,  ecc.  non  si  ottiene  più.  Pare  poi  che  negli  alcool 
monovalenti  l'azione  coagulante  decresca  colla  grandezza  molecolare. 


Peso 

Densità 

Punto 

Viscosità  (x) 

Azjoxi 

ALCOOLI 

FORMULA 

moleco- 
lare 

a 
15" 

di  ebol- 
lizione 

Tempe- 
ratura 

'n^ 

SUL     SIERO 
DI   SAXCVE 

Metilico  .  .  . 

CH3OH 

32 

0.7996 

660 

H^53 

0,00641 

coagula 

Etilico  .... 

CH3  .  CHj  OH 

46 

0,7939 

780 

13^23 

0.01357 

> 

Propilico  n.  . 

CH3  .  CHj  .  CH2  OH 

60 

0.8066 

970 

150,06 

0.02555 

> 

Allilico.  .  .  . 

CHj  .  CH  .  CH,  OH 

58 

0.8375 

96-5 

i5"»3i 

0,01508 

Glicole  .... 

CHj  OH  .  CHj  OH 

62 

— 

19705 

— 

— 

non  coaguli 

Glicerina  .  .  . 

CHj  OH  .  CHOH  .  CHj  OH 

92 

i»275 

290° 

i8",28 

10,69 

• 

Eritrite.  .  .  . 

CHj  OH  .  (CHOH)j  .  CH,  OH 

122 

— 

3300 

— 

— 

s 

Mannite  .  .  . 

CHj  OH  .  (CHOH)^ .  CHj  OH 

182,14 

~ 

~" 

— 

« 

(i)  Thorpe  u. 

Rodger.  Phylos.  Tr.,  185  A,  397,  1894. 

Dai  fatti  che  ho  raccolti  nelle  note  antecedenti  si  resta  un  po'  in- 
certi se  Talcool  metilico  abbia  un  potere  coagulante  più  forte  dell'al- 
cool etilico.  Se  guardiamo  alla  quantità  di  precipitato  che  si  può  rac- 
cogliere da  miscele  fatte  al  loo  su  loo  con  questi  alcool  e  siero,  l'al- 
cool etilico  è  quello  che  dà  un  precipitato  più  abbondante,  epperò 
pare  per  questo  più  attivo  dell'alcool  metilico,  il  che  viene  attestato 
anche  dall'uso  corrente  in  chimica  ed  in  istologia  di  quest'alcool  come 
mezzo  di  precipitazione  sulle  albumine  e  di  fissazione  sui  tessuti,  ma  se 
consideriamo  l'azione  precipitante  di  quantità  piccole  di  questi  alcool 
saremo  tratti  a  credere  che  veramente  l'azione  precipitante  dell'alcool 
metilico  sia  più  delicata,  perchè  mette  in  evidenza  diversi  precipitati 
che  nelle  esperienze  coll'etilico  non  si  riesce  a  distinguere  bene,  perchè 
dà  un  filtrato  limpido  con  maggiore  facilità  e  prontezza  e  perchè  pro- 
babilmente la  diversità  grande  della  curva  di  viscosità  sua  rispetto  a 
quella  degli  altri  alcool  dipende  dal  modo  più  delicato  con  cui  l'al- 
cool metilico  determina  le  modificazioni  fisico-chimiche  che  precedono 
la  coagulazione. 

L'alcool  propijico  e  l'allilico  danno  una  coagulazione .  lenta  di 
aspetto  gelatinoso  (*),  compatta,  e  solo  compare  una  precipitazione 
in  fiocchi  paragonabile  a  quella  dell'alcool  etilico  con  quantità  molto 
elevate. 

(*)  Fra  poco  vedremo  che  questa  forma  di  coagulo  ha  significato  di  una  coagulazione  ienta 
«  debole. 
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II  glicole,  la  glicerina,  l'eritrite,  la  mannite  non  hanno  affatto  azione 
coagulante  sulle  proteine  (*). 

Da  tutto  questo  risulta  che  gli  alcool  monovalenti  più  semplici 
hanno  un'azione  precipitante  sulle  proteine  abbastanza  intensa,  ma 
dobbiamo  aggiungere,  e  ciò  non  può  fare  meraviglia  alcuna,  che 
l'azione  precipitante  non  è  un  fatto  esclusivo  della  funzione  alcoolica: 
altre  molecole  organiche  a  funzione  chimica  ben  diversa  (chetonica  ed 
aldeidica)  precipitano  pure  bene  le  proteine.  Così  è  ad  esempio  del- 
l'acetone ordinario  che  ho  studiato  nella  nota  II,  così  è  della  formal- 
deide che  per  l'azione  coagulante  sulle  proteine  trova  impiego  come 
tissatrice  in  istologia,  così  è  dell' acetaldeide  che  coagula  istantanea- 
mente il  siero  di  sangue. 

Coagulazione  delle  albumine. 

La  coagulazione  del  siero  sotto  l'azione  degli  alcool  o  di  altri 
agenti  qualsiasi  deve  essere  studiata:  rispetto  alla  quantità  delle  pro- 
teine che  passano  dallo  stato  idrosolico  allo  stato  idrogelico:  rispetto 
alla  forma  che  esse  assumono  in  codesto  stato:  rispetto  al  tempo  che 
occorre  perchè  incominci  il  cambiamento  di  stato  fisico  ed  al  tempa 
necessario  perchè  il  detto  cambiamento  sia  completo  :  rispetto  alla  tem- 
peratura alla  quale  esso  avviene:  rispetto  alla  quantità  del  reattiva 
necessario. 

Quantità  di  precipitato,  —  Riguardo  alla  quantità  delle  proteine 
che  passano  allo  stato  idrogelico  nelle  ricerche  cogli  alcool  non  pos- 
siamo ottenere  dati  molto  attendibili  perchè  i  sieri  adoperati  nelle  varie 
serie  erano  di  cavalli  diversi,  perchè  le  quantità  di  siero  impiegate 
erano  sempre  piccole,  perchè  le  miscele  contenenti  quantità  di  alcool 
di  poco  superiori  a  quelle  che  determinano  il  punto  di  discontinuità 
filtrano  male  e  riesce  difficile  separare  il  precipitato.  Diventa  poi  quasi 
impossibile  darne  dimostrazione  sicura  quando  il  coagulo  assume  forma 
gelatinosa. 

Forma  del  coagulo.  —  Quanto  alla  forma  del  coagulo  abbiamo  visto 
che  coll'alcool  metilico  ed  etilico  si  ottiene  la  coagulazione  in  fiocchi 
più  o  meno  voluminosi,  coli' alcool  propilico  ed  allilico  invece  si  ha 
una  coagulazione  in  massa  di  aspetto  gelatinoso.  Ma  pare  che  questi 
fatti  non  corrispondano  ad  una  differenza  sostanziale,  ma  ad  una  diffe- 

(*)  Da  esperiense  dirette  ho  potato  constatare  che  il  siero  per  aggiunta  di  quantità  piccole  o 
grandi  di  glicole  o  di  glicerioa  non  precipita  ne  intorbida  affatto.  La  eritrite  e  U  mannite  si  sciolgono- 
nel  siero  e  la  soluzione  rimane  limpidissima. 
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renza  puramente  accidentale  dipendente  dalle  condizioni  nelle  quali  la 
coagulazione  si  effettua. 

È  indubitato  che  la  coagulazione  delle  proteine  è  la  conseguenza 
diretta  di  aggregati  molecolari  sempre  più  voluminosi  che  si  vanno 
formando  fra  le  molecole  colloidali  (i).  Ma  a  seconda  delle  condizioni 
sperimentali  la  formazione  degli  aggregati  prende  un  tipo  diverso;  se 
gli  aggregati  che  si  vanno  formando  restano  indipendenti  si  ha  la  coa- 
gulazione in  fiocchi,  se  restano  uniti  fra  loro  si  ha  la  gelatinizzazione. 

Si  ottiene  la  prima  forma  fioccosa  tutte  le  volte  che  la  quantità 
di  proteine  coagulabili  è  scarsa,  che  la  coagulazione  si  provoca  rapi- 
damente, che  durante  la  coagulazione  il  liquido  viene  mantenuto 
agitato. 

Si  ha  la  seconda  forma,  gelatinosa,  tutte  le  volte  che  la  quantità 
di  proteine  è  abbondante,  che  la  coagulazione  si  provoca  lentamente, 
che  durante  la  coagulazione  il  liquido  resta  in  perfetta  quiete. 

E  credo  perfettamente  inutile  insistere  nel  voler  citare  esempi  a 
prova  di  questi  che  sono  fatti  generalmente  riconosciuti  e  pare  si  avve- 
rino in  ogni  caso;  per  convincersene  basta  pensare  alle  coagulazioni 
enzimatiche  che  possiamo  provocare  nel  sangue»  nel  latte  e  in  diversi 
liquidi  organici  vegetali,  alle  coagulazioni  ottenute  per  mezzo  del  ca- 
lore lento  nel  bagno-maria,  rapido  coll'ebollizione,  alle  coagulazioni  che 
possiamo  provocare  coi  sali  dei  metalli  pesanti  le  quali  come  dipen- 
denti da  reazioni  ioniche  sono  velocissime  e  la  coagulazione  avviene 
sempre  in  fiocchi. 

Quindi,  ritornando  agli  alcool,  concluderemo  che  la  coagulazione 
provocata  da  essi  è  sempre  la  stessa  e  solo  avviene  in  fiocchi  cogli 
alcool  di  azione  rapida  ed  energica  e  in  forma  di  gelatina  cogli  alcool 
di  azione  lenta  e  debole. 

Di  ciò  noi  abbiamo  una  doppia  prova  sperimentale  perchè  un  ec- 
cesso di  alcool  debole  (prapilico,  allilico)  dà  ancora  la  coagulazione  in 
fiocchi  e  perchè  rallentando  l'azione  di  un  alcool  forte  quale  è  l'etilico 
con  l'aggiunta  di  zucchero  di  canna  la  gelatinizzazione  si  ottiene  d<^x> 
un  tempo  più  lungo  sotto  forma  di  gelatina  compatta  (*). 


U)  Cesana  G.  Loc.  cit. 

(*)  Riporto  un'esperienza  fatta  dal  prof.  Sarbatawi  : 

Siero cm*    5 

Alcool  etilico    .... 

Siero cm'     5 

(Si  aggiungono  g  6  di  zucchero 

di  canna  che  si  sciolgono  com- 

pfetamente). 
Alcool  etilico     ....    cm^     4 


I    Precipitato  abbondante  immediato. 

La  miscela  è  limpida  e  liquida  e  cosi  ri- 
mane per  tre  ore.  L'indomam  mattina., 
dopo  circa  14  ore,  ai  trova  matata  i» 
gelatina  conqtatti^  opalescente. 
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A  seconda  poi  della  forma  che  assume  il  coagulo  le  variazioni  di 
viscosità  che  presenta  il  liquido  prima  della  coagulazione  sono  diver- 
sissime. Quando  coll'aggiunta  di  quantità  crescenti  di  alcool  tendiamo 
a  coagulare  le  proteine  del  siero,  otteniamo  sempre  un  forte,  progres- 
sivo aumento  della  viscosità  che  bruscamente  cade  ad  un  valore  molto 
basso  allorché  si  inizia  la  precipitazione  in  forma  di  fiocchi,  ma  seguita 
a  salire  invece  fino  a  valori  infinitamente  grandi  quando  la  coagulazione 
avviene  in  forma  dì  gelatina. 

L'aumento  della  viscosità  si  interpreta  per  la  formazione  di  ag- 
gregati molecolari  sempre  più  voluminosi  che  restano  uniti  tutti  tra 
loro  nella  forma  di  gelatina,  che  si  arrestano  e  si  staccano  quando  hanno 
raggiunto  un  determinato  volume  nella  precipitazione  in  fiocchi  ed  a 
seconda  che  si  rendono  indipendenti  più  o  meno  presto,  danno  una 
forma  di  coaguli  più  o  meno  fini. 

Ed  una  diversità  del  tutto  analoga  si  osserva  nella  curva  di  coagu- 
labilità al  calore  a  seconda  che  si  tratta  di  miscele  che  danno  coagula- 
zione in  fiocchi  od  in  massa  gelatinosa.  Nel  primo  caso  si  ha  un  punto 
di  discontinuità  che  manca  nel  secondo. 

Influenza  della  temperatura  e  della  quantità  di  reattivo.  Tempo  di 
coagtilazione.  —  Già  dai  lavori  fatti  nel  laboratorio  di  Fano  (r),  da 
quello  di  Sabbatani  e  Buglia  (2)  e  dalle  mie  ricerche  attuali  risulta 
che  il  tempo  nel  quale  le  proteine  coagulano  varia  oltre  che  per  la 
quantità  di  reattivo  impiegato  anche  per  la  temperatura  alla  quale  si 
esperimenta.  Il  tempo  nel  quale  le  proteine  coagulano  non  può  essere 
esclusivamente  fissato  dalla  quantità  di  reattivo  coagulante  che  si  ado- 
pera perchè  varia  molto  a  seconda  della  temperatura  alla  quale  si  espe- 
rimenta. Quanto  più  elevata  è  la  temperatura  tanto  più  presto  avviene 
la  coagulazione,  ed  i  rapporti  che  passano  fra  questi  fattori  sono  cosi 
stretti  che,  come  già  mostrai  sopra,  in  qualche  caso  non  è  possibile 
fare  una  distinzione  netta  fra  ciò  che  è  coagulabilità  del  siero  al  ca- 
lore e  ciò  che  è  coagulabilità  del  siero  per  aggiunta  di  alcool. 

Reversibilità  del  coagulo.  —  Noterò  infine  che  quando  il  coagulo 
si  è  formato  non  è  sempre  e  definitivamente  stabile,  ma  può  anche  ri- 
disciogliersi  se  vengono  allontanate  quelle  condizioni  e  reattivi  che  ne 
avevano  determinato  il  cambiamento  di  stato  fisico.  Anche  per  gli  al- 
cool è  noto  infatti  che  il  processo  di  coagulazione  può  essere  reversi- 
bile o  no  a  seconda  delle  condizioni  sperimentali  e  principalmente  del 

(z)  Rossi  G.  Loc    cit. 

(s)  Sabbataki  L.  c  Buoua  G.  Velocità  di  coagulazione  al  calore  di  liquidi  albuminosi.  Vedi 
questo  Arektvt'o,  iii,  154,  1905. 
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tempo  per  il  quale  Talcool  agi  sulla  proteina;  anzi  di  questo  fatto  in 
qualche  caso  si  giova  come  di  un  fattore  tecnico  utilissimo  la  chimica 
fisiologica  quando  cerca  di  separare  delle  sostanze  solubili  nell'alcool 
da  proteine  che  momentaneamente  sono  coagulate  dall'alcool  stesso,  ma 
che  si  faranno  poi  ridisciogliere  poco  dopo  allontanando  l'alcool. 

Da  ciò  risulta  che  nel  processo  di  coagulazione  delle  proteine  per 
opera  degli  alcool  dobbiamo  ammettere  che  avvengano  tre  ordini  di  fatti  : 

Un  primo  ordine  di  fatti  per  quantità  piccole  di  alcool  che  rompe 
l'equilibrio  fisico-chimico  salino-proteico  della  soluzione  e  rende  possi- 
bile la  precipitazione; 

Un  secondo  per  quantità  maggiori  di  alcool  in  cui  le  proteine 
passano  dalla  forma  idrosolica  alla  forma  idrogelica,  ma  conservano  la 
loro  struttura  e  caratteri  chimici  talché  il  processo  resta  reversibile  ed 
allontanando  l'alcool  le  proteine  possono  tornare  alla  forma  idrogelica; 

Un  terzo  ordine  di  fatti  che  si  produce  lentamente  per  un  lungo 
contatto  dell'alcool  colle  proteine,  il  quale  verosimilmente  le  altera  nella 
loro  struttura,  tanto  che  il  processo  non  è  più  reversibile  e  le  pro- 
teine non  sono  più  solubili.  Del  modo  col  quale  questo  terzo  ordine 
di  fatti  si  produce  abbiamo  avuto  un  cenno  studiando  le  variazioni  di 
viscosità  che  si  producono  per  effetto  del  tempo  dal  quale  dura  l'azione 
di  questi  anelettroliti  sul  siero. 
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XXXVI. 

SULLE  PROPRIETÀ  DINAMICHE  DEL  CUORE  DI  EMYS  EURO- 
PAEA  SANA  ED  IN  DEGENERAZIONE  GRASSA 
per  il  Dott.  G.  Di  Cristina 

(Con  una  figura  intercalata  ed  una  tavola  fuori  testo). 
{DtìlV Istituto  di  Vntologia  generale  ttella  A',  i'uiveraità  di Xafioli,  diretto  dal  Prof,  Gino  Galeotti^ 


Le  più  importanti  ricerche  sulla  dinamica  del  muscolo  cardiaco 
in  condizioni  normali,  o  sotto  l'azione  di  vari  medicamenti,  sopo 
quelle  di  O.  Frank  (i),  il  quale  ha  distinto  l'attività  del  cuore  secondo 
il  principio  che  Pick  ha  stabilito  per  la  dinamica  dei  muscoli  dello 
scheletro.  Analogamente  Frank  ha  chiamato  conirazimii  isotoniche  del 
cuore,  quelle  che  avvengono  senza  modificazioni  della  pressione  nel- 
r  interno  di  esso,  e  contrazioni  isometriche  quelle  che  avvengono  senza 
sensibili  modificazioni  di  volume  ed  in  cui  tutta  l'energia  contrattile 
del  cuore  vale  ad  aumentare  la   pressione  intracardiaca. 

• 
Per  queste  ricerche  il  Frank  (i)  ha  costruito  un  apparecchio  speciale  col  quale 

si  possono  ottenere  : 

1°  La  curva  dei  massimi  isometrici  delle  rivoluzioni  cardiache  a  seconda  de! 
riempimento  del  cuore  ; 

2°  la  curva  dei   massimi  iso tonici  ; 

3*»  la  curva  dei  minimi  isotonici  ; 

4°  la  forza  assoluta  del  cuore. 
Con  le  sue  ricerche  il  Frank  è  venuto  alle  seguenti  conclusioni  : 

i"  La  pressione  massimale  delle  linee  isometriche  cresce  coll'aumcntare  del  riem- 
pimento del  cuore,  in  principio  rapidamente,  ma  in  seguito  decresce,  sebbene  lenta- 
mente. (Segue  più  tardi  un  nuovo  inalzamento  della  pressione  massimale \ 

2^  Le  linee  discendenti  delle  curve  isotoniche  (curve  del  volume)  diventano  più 
ripide,  se  si  inalza  la  pressione,  mentre  che  l'esaurirsi,  per  le  pressioni  più  basse,  av- 
viene ancora  cosi  lentamente  che  un  tratto  della  curva  che  decorre  parallelo  all'ascissa 
e  che  corrisponde  al  riposo  completo  del  muscolo,  non  compare. 

Si  forma  questo  tratto  orizzontale  quando  le  pressioni  sono  molto  più  elevate.  Con 
pressioni  più  basse  il  carico  attivo  e  passivo  non  è  completo  fino  a  che  non  cominciano 
le  nuove  ondulazioni  ; 

3*^  I  massimi  isotonici  avvengono  più  tardi  che  gli  isometrici  ; 

4**  Nella  superficie  in  cui  l'indicatore  scrive  le  ondulazioni,  non  capitaAo  in- 
sieme valori  massimali  delle  isometriche  e  delle  isotoniche,  cioè  le  curve  dei  massimi 
isotonici,  sono  diverse  da  quelle  dei  massimi  isometrici.  Certamente  la  tensione  massi- 
male raggiunta  dalla  scossa  isometrica,  per  un  certo  volume,  è  più  alta  di  quella,  sotto 
cui  il  cuore,  lavorando  isotonicamente,  si  è  contratto  fino  allo  stesso  volume.. 

(i)  Frank  O.  Zur  Dynainik  dcs  Hcrxmuskels.  Z,  f,  Biol.^  32,  1805. 
Idkm.    Isometric  und  Isotonic  dcs  Heizinaskels.   ^.  f.  fìiol.^  1901. 
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5**  Col  crescere  della  resistenza,  gli  apici  delle  curve  diventano  più  alti,  cioè 
il  cuore  si  contrae  fino  ad  un  contenuto  più  piccolo. 

Il  BoTTAZZi  (i)  e  il  Gruenbaum  si  sono  occupati  della  isometria  ed  isotonia  del 
cuore,  ma  più  specialmente  dell'orecchietta.  Riassumo  brevemente    le  loro  conclusioni  : 

Comparando  le  due  curve,  notarono  che  la  isometrica  è  costituita  da  una  linea 
ascendente  ripida  e  bassa,  seguita  da  un  lungo  plateau  e  da  una  linea  discendente  in- 
clinata. La  linea  isotonica  non  mostra  un  inalzamento  cosi  marcato,  né  il  suo  plateau 
é  cosi  aperto.  Il  tono  oscillatorio  non  ha  lo  stesso  aspetto  quando  sono  avvenute  le 
contrazioni  primarie,  o  durante  la  loro  assenza.  Nel  primo  caso  i  due  lati  della  cur^a 
hanno  una  grande  somiglianza  fra  di  loro  ;  nel  secondo  caso  la  contrazione  è  conside- 
revolmente più  rapida  della  diastale,  e  perciò  presentano  una  grande  somiglianza  con 
la  curva  di  una  contrazione  muscolare  ordinaria. 

E  stata  presa  in  considerazione  la  curva  isometrica  ed  isotonica  anche  in  condi- 
zioni di  avvelenamento  del  cuore,  con  vari  cardiocinetici.  O.  Frank  (2)  ha  studiato 
l'influenza  della  digitale  sul  cuore  isolato  di  rana,  Straub  (3)  quella  della  digitale,  di 
alcuni   suoi   derivati  e  della   strofantina   impiegando   lo  stesso  animale  da  esperimento. 

Straub  nelle  sue  ricerche  ha  tenuto  conto  dei  seguenti  momenti  della  dinamica 
cardiaca:  a)  la  curva  dei  massimi  isometrici,  b)  quella  dei  massimi  isotonici,  c)  quella 
del  minimi  isotonici.  Egli  è  venuto  alle  seguenti  conclusioni  : 

I"  Per  azione  dell'antiarina,  dell'elleborina,  della  digitalina  e  della  strofantina, 
in  condizioni  di  uguale  pressione  iniziale,  si  ha  una  diminuzione  notevole  del  carico 
cardiaco  con  contemporaneo  aumento  del  massimo  di  pressione  della  corrispondente 
curva  isometrica.  (Effetto  positivo). 

2^  Aumento  del  carico  con  contemporanea  diminuzione  della  corrispondente 
massima  isometrica,  (Effetto  negativo). 

30  Nel  ritmo  ridotto  a  metà,  i  massimi  isometrici  possono  crescere  tanto  da  su- 
perare quelli  ottenuti  in  condizioni  normali.  Il  fatto  si  spiega  con  la  legge  della  pausa 
di    BOWDITCH. 

Colle  presenti  ricerche  io  ho  ripreso  questi  importanti  studi  sulla 
dinamica  del  cuore  normale,  servendomi  di  cuori  d*  Emys  Europaea, 
che  ancor  meglio  dei  cuori  di  rana  e  di  rospo  si  prestano  a  tali  espe- 
rimenti. Poi,  come  complemento  d'altri  lavori  da  me  fatti,  sono  pas- 
sato a  studiare  le  condizioni  dinamiche  del  cuore  in  degenerazione 
grassa.  In  questa  prima  nota  pubblico  soltanto  le  osservazioni  fatte 
sulle  curve  isometrica  ed  isotonica  e  di  più  alcune  determinazioni  sul 
lavoro  che  il  cuore  compie  ad  ogni  rivoluzione,  lavoro  che,  mediante 
l'apparecchio  di  Straub,  si  può  ricavare  ed  esprimere  in  unità  di  mi- 
sura assolute.  A  questo  non  mi  sembra  che  abbiano  pensato  né  Frank 
né  Straub,  che  pur  hanno  inventato  e  costruito  l'apparecchio  di  cui 
io  mi  son  servito. 

(Il  BOTTAZZI.  On  plain  muscle.   The  Journal  of  Physiology,  24,  1899. 

(2)  SxRAun,  Die  Wiikung  von  Dygitalis  auf  das  Hcrr.  Sitzungsber,  d,  Ges, /,  Morf.  u.  Physiol. 
MUnchen,  1897. 

(3)  Strai  H.  Dynamik  des  Froschherrventrikcls.  Zeitscrifl  /.  exp,  Pathologie  ttnd  Thera- 
pie,  1905. 
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L'importanza  della  determinazione  in  unità  assolute  del  lavoro  del 
cuore  distaccato  è  manifesta,  se  si  considera  che  in  tal  modo  viene 
ad  aversi  una  grandezza  perfettamente  definita,  che  può  caratterizzare 
in  modo  completo  ed  univoco  le  condizioni  dinamiche  del  cuore,  e 
può  permettere  i  confronti  tra  cuore  e  cuore  e  tra  cuore  ed  altri  mu- 
scoli nelle  più  svariate  condizioni  sperimentali. 

Metodo  di  ricerca. 

Lo  Straub  ha  semplificato  Tapparecchio  originario  di  O.  Frank,  ed  io  mi  sono 
servito  del  modello  descritto  dallo  Straub  nel  suo  lavoro  già  citato. 


Poiché  questo  apparecchio  non  è  molto  conosciuto  e  da  altra  parte  può  rendere 
servizi  grandissimi  a  chi  si  occupa  della  fisiologia  e  della  fisiopatologia  del  cuore,  credo 
opportuno  riportarne  qui  brevemente  la  descrizione  : 

L'apparecchio  consiste  essenzialmente  in  un  semplice  sistema  di  tubi  che  comu- 
nicano con  una  capsula  a  tipo  Marey,  e  col  cuore,  il  quale  si  trova  in  un  pietismo- 
grafo  a  bolla  di  sapone. 

Il  sistema  di  tubi  è  costituito  da  un  tubo  /'{vedi  figura)  acconciamente  incurvato 
che  da  un  lato  termina  con  una  cannula,  la  quale  comunica  coi  cuore,  e  dall'  altro  si 
continua  con  un  altro  tubo  U  piegato  a  sifone,  di  cui  la  branca  libera  pesca  nel  vaso 
spostabile  K.  Al  tubo  T  si  riconnette  un  manometro  M  che  è  chiuso  in  basso  da  un 
rubinetto  A^  ed  inoltre  una  specie  dMmbuto  C  chiuso  nella  sua  parte  più  larga  da  una 
sottile  membrana  di  gomma  su  cui,  per  mezzo  di  un  fulcro,  poggia  una  leva  di  secondo 
ordine.  La  parte  pletismografica  dell*  apparecchio  consiste  in  un  vaso  /*,  in  cui  viene 
introdotto  il  cuore,  di  cui  la  cannula  attraversa  un  tappo  di  gomma  che  chiude  esatta- 
mente il  vaso.  Attraverso  il  tappo  passa  anche  il   tubo  A'  piegato  in  alto  e  di  cui   Tori- 
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ficio  libero  è  chiuso  da  una  bolla  di  sapone  S,  Il  funzionamento  dell*  apparecchio  av- 
viene cosi  :  collegato  il  cuore  con  la  cannula,  si  riempiono  di  liquido  di  Ringer  i  tubi  T 
ed  U^  ed  il  vaso  V \  deve  però  rimanere  un  pò*  d'aria  nella  capsula  al  di  sotto  della 
membrana.  Quando  il  cuore  si  contrae.  Tonda  liquida  comprime  l'aria  contenuta  nella 
capsula,  la  membrana  si  espande  e  la  leva  s'inalza.  Inalzando  od  abbassando  il  vaso  /', 
si  può  modificare  la  pressione  nel  tubo  T  e  nel  cuore  :  questa  vien  letta  nel  manometro 
M,  D'altra  parte  quando  il  cuore  si  dilata,  si  comprime  l'aria  nel  vaso  /*,  e  conseguen- 
temente si  ingrandisce  la  bolla  di  sapone  S. 

La  bolla  di  sapone  va  fatta  seguendo  le  prescrizioni  di  Gauten  (i).  Si  sci<»glie 
del  sapone  di  Marsiglia  in  acqua  distillata  e  glicerina  (lo^/^),  si  filtra  dopo  24  ore  e  si  la- 
scia in  riposo  8  giorni.  Volta  per  volta  aggiungevo  alla  soluzione  di  sapone  un  pò*  di 
fuxina  acida  a  fine  di  ottenere  bolle  rosse,  il  che  rende  più  evidente  la  registrazione 
fotografica.  Queste  bolle  di  sapone,  in  connessione  col  tubo  del  pletismografo,  durano 
a  lungo,  anche  qualche  ora.  Esse  devono  avere  dimensioni  piuttosto  piccole  e  non  de- 
vono superare    il  diametro  di    i   cni. 

La  registrazione  dei  movimenti  della  leva  si  potrebbe  fare  direttamente  sulla  carta 
aftumicata,  ma  allora  non  si  possono  registrare  i  cambiamenti  di  volume  della  bolla  di 
sapone,  il  che  è  particolarmente  importante.  Si  usa  invece  di  fare  insieme  la  registra- 
zione fotografica  dei  movimenti  della  leva  e  della  bolla  di   sajìone,  e  ciò  assai  bene. 

Per  tali  registrazioni  è  necessaria  una  cassetta  di  legno,  tinta  in  nero,  la  quale 
sul  davanti  porta  una  placca  di  rame.  Questa  ha  nel  mezzo  una  fessura  verticale  di  cui 
si  può  variare  la  larghezza  mediante  altre  placche  facilmente  spostabili  col  movirbento 
di  due  viti  laterali.  Innanzi  alla  fenditura,  per  mezzo  di  un'acconcia  disposizione  che 
impedisce  il  passaggio  della  luce,  è  collocato  un  obbiettivo  fotografico,  di  cui  il  fuoco 
deve  corrispondere  alla  superficie  interna  della  cassetta. 

Dentro  la  cassetta  si  adatta  un  cilindro  di  rame  che  gira  verticalmente  su  appositi 
sostegni,  la  superficie  del  cilindro  deve  passare  dinanzi  alla  fenditura,  quasi  in  contatto 
con  la  lastra  di  rame  in  cui  la  fenditura  è  praticati.  Sul  cilindro  si  avvolge  una  cor- 
dicina  che,  passando  per  due  fori  praticati  in  una  parete  della  cassetta,  va  ad  un  mo- 
tore elettrico  e  cosi  si  mette  in  moto  il  cilindro.  Su  questo  si  adatta  una  striscia  di 
carta  fotografica  al  bromuro. 

La  parte  posteriore  della  cassetta  è  aperta,  ma  sul  bordo  dell'apertura  è  adattata 
intorno  intorno,  una  larga  striscia  di  tela  nera,  che  si  può  chiudere  a  borsa  di  tabacco, 
e  che  porta  due  manicotti  della  stessa  tela.  Quando  si  vuol  fare  una  registrazione  foto- 
grafica, si  toglie  il  cilindro  dai  suoi  sostegni  e,  nella  camera  oscura,  si  avvolge  su  di  ess(» 
la  carta  fotografica,  ricoprendo  poi  questa  con  una  striscia  di  tela  nera.  Poi  si  riadatta 
il  cilindro  entro  la  cassetta,  si  pone  prima  intorno  ad  esso  la  corda  che  trasmette  il 
movimento  girevc»lc  e  si  chiude  la  tela  che  copre  la  parte  posteriore  della  cassetta. 
Quindi  si  introducono  le  mani  nei  due  manicotti,  separatamente,  e  con  le  mani  libere 
nella  cassetta,  si  toglie  la  striscia  di  tela  che  ricopre  la  carta  fotografica. 

Avvenuta  la  registrazione,  si  introducono  di  nuovo  le  mani  nella  cassetta  attra- 
verso i  manicotti,  si  ricopre  con  la  tela  la  carta  fotografica,  si  toglie  il  cilindro,  e  nella 
camera  oscura  si  procede  allo  sviluppo  ed  alla  fissazione  del  tracciato.  In  questo  modo 
si  possono  fare  le  registrazioni  fotografiche  alla  luce  del  giorno.  È  appena  necessario 
di  dire    che    l'apparecchio    di  Straub    va    collocato    dinanzi  all'obbiettivo  a   distanza 

(i)  Gartkn.  Uebcr  ein  ncues  Verfahren  zur  Verzcichnung  von  Bewegungsvorgangen  und  seine 
Anwcndung  auf  dcn  Voluinpuls.  P/itifrer's  Arch,,  1004. 
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giusta,  perchè  la  immagine  della  leva  e  della  bolla  (le  quali  devono  trovarsi  sullo  stesso 
piano),  cadano  a  fuoco  sulla  carta  avvolta  intomo  al  cilindro. 

Per  la  registrazione  del  tempo  ho  immaginato  una  disposizione  semplicissima. 
Ho  aggiunto  all'asta  d*iin  comune  metronomo  una  di  quelle  paglie  che  servono  per 
leva  scrivente,  lunga  circa  io  cm,  e  su  questa  paglia  ho  fissato  un  settore  di  carta 
nera.  Poi  ho  collocato  il  metronomo  dinanzi  ali*  obbiettivo  in  modo  che  ad  ogni  oscil- 
lazione, il  settore  di  carta  nera  chiuda  per  un  istante  l'obbiettivo.  Così  nei  miei  trac- 
ciati ogni  oscillazione  del  metronomo  è  registrata  da  una  riga  scura  verticale. 

Il  cuore  dell*  Emys  Europaea  era  preparato  cosi  :  messo  allo  scoperto  il  cuore,  si 
passa  un  laccio  sotto  la  vena  polmonale  o  sotto  la  cava,  si  incide  il  vaso  e  si  introduce 
rapidamente  la  cannula  che  viene  fissata  col  laccio  già  preparato.  Si  legano  le  aorte,  si  sol- 
leva il  cuore  per  le  aorte  recise  e  legate,  e  si  passa  un  doppio  laccio  nello  spazio  esi- 
stente tra  lo  sbocco  delle  vene  negli  atrii,  e  si  lega  quindi  da  ambedue  le  parti  in 
massa  tutti  i  vasi  che  restano  ancora  liberi.  Si  tagliano  le  inserzioni  cardiache  al  di  sotto 
delle  legature,  facendo  si  che  il  cuore  non  perda  la  quantità  di  sangue  contenuto  nelle 
sue  cavità. 

Mediante  l'apparecchio  ora  descritto,  si  possono,  come  ho  già  accennato,  ricavare 
le  curve  isometriche  ed  isotoniche  del  cuore  e  si  può  inoltre  determinare  nettamente 
il  lavoro  che  il  cuore  compie  in  ogni  sua  rivoluzione.  Per  ottenere  le  curve  isome- 
triche bisogna  riempire  con  liquido  dì  RiNGER  tutto  l'apparecchio,  lasciando  sola- 
mente una  bolla  d'aria  al  di  sotto  della  membrana  e  poi  chiudere  i  nibinetti  A  e  fi. 
Allora  tutta  la  forza  di  contrazione  del  cuore  si  esplica  nel  produrre  un  aumento  di 
pressione  nell'aria  rimasta  sotto  la  membrana,  la  quale  si  solleva  alquanto  distenden- 
dosi e  trasmette  i  suoi  movimenti  alla  leva.  La  variazione  di  volume  del  cuore  è  pic- 
colissima, e  quindi  la  curva  tracciata  dalla  leva  può  considerarsi  come  isometrica. 

Il  tracciato  isotonico  invece  si  ottiene  dalle  oscillazioni  della  bolla  di  sapone, 
che  registra  le  variazioni  di  volume  del  cuore  come  una  leva  isotonica  applicata  ad 
un  muscolo.  La  pressione  resta  costante  quando  si  lasciano  aperti  i  rubinetti  A  e  /»', 
poiché  allora  il  liquido  che  il  cuore  spinge  nella  sistole,  passa  nel  vaso  ^,  e  questo  è 
cosi  ampio  che  il  livello  dell'acqua  contenuto  in  esso  non  si  inalza  sensibilmente.  In 
queste  condizioni  adunque  la  contrazione  del  cuore  può  considerarsi  avvenire  in  con- 
dizioni d' isotonicità. 

La  pressione  a  cui  vien  sottoposto  il  more,  si  può  modificare  inalzando  il  caso  /', 
e  deve  esser  letta  nel  manometro  A/. 

L'uso  della  bolla  di  sapone  come  apparecchio  di  registrazione  pletisniogratìca,  è 
stiito  proposto  da  S.  Garten  (1),  il  quale  ha  messo  in  evidenza  i  vantaggi  di  questo 
metodo  e  principalmente  quello  della  rapidità  con  cui  le  variazioni  di  volume  della 
bolla  di  sapone  seguono  quelle  dell'organo,  in  quanto  che  l'inerzia  del  sistema  è  estre- 
mamente piccola.  Il  lavoro  necessario  per  produrre  aumenti  di  volume  in  una  bolla  di 
sapone  è  piccolissimo,  molto  minore  di  quello  necessario  per  produrre  spostamenti  nelle 
membrane  delle  capsule  di  Marey  o  negli  stantuffi  dei  registratori  a  pistone.  Secondo 
calcoli  di  Weber  e  di  Garten,  questo  lavoro  è  una  quantità  cosi  piccola  che  nel  caso 
presente  si  può  intieramente  trascurare.  Il  lavoro  del  cuore  in  ogni  contrazione  car- 
diaca si  può  facilmente  ricavare  dai  tracciati  isotonici,  quando  contemporaneamente  si 
tenga  conto  della  pressione  letta  sul  manometro  M.  Il  lavoro  del  cuore  risulta  (trascu- 
rando termini  d'ordine  inferiore,  dipendenti  dalla  velocità  della  contrazione  e  degli  at- 

(i)  Garten  S.  Log.  cit. 
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triti)  come  il  prodotto  della  diminuzione  del  volume  del  cuore,  della  contrazione  cioè 
per  la  pressione  sotto  cui  la  contrazione  si  produce. 

Ora  le  variazioni  del  volume  del  cuore  sono  fedelmente  registrate  dalle  variazioni 
di  volume  della  bolla  di  sapone,  e  perciò  basta  calcolare  il  volume  di  questa.  Il  vo- 
li;me  V  di  una  bolla  di  sapone  di  raggio  R^  è  uguale  al  volume  di  una  sfera  dello 
stesso  raggio,  meno  il  volume  compreso  da  una  calotta  che  Torlo  del  tubo,  con  cui  si 
soffia  la  bolla,  taglia  via  da  questa  sfera.  Se  si  indica  con  A  il  raggio  del  tubo  e  con  a* 
r altezza  della  calotta  suddetta,  il  volume  della  bolla  risulta  da 

F  =  1  n  /?3  —  -  n  >?«  .tr. 

3  3 

I  valori  di  A'  e  di  x  sono  legati  mediante  una  semplice  espressione  alla  lunghezza  r, 
che  è  la  distanza  del  punto  più  basso  della  bolla  dal  piano  che  passa  per  l'apertura 
del   tubo,  e  queste  espressioni  sono  : 


y  ""  2 


{'<]■ 


1  valori  di  y  nei  vari  momenti  della  contrazione  cardiaca  si  ricavano  immedia- 
tamente dal  tracciato  fotografico,  quali  ordinate  sulT  ascissa  disegnata  dalTorlo  del  tubo, 
e  con  questi  valori  di  y  si  ricavano  ì  valori  di  x  e  di  /',  i  quali,  introdotti  nella 
prima  forpaula,  permettono  di  ricavare  subito  da  questa  i  volumi  della  bolla  di  sapone 
nei  vari  momenti  della  rivoluzione  cardiaca. 

Si  calcola  cosi  il  volume  della  bolla  di  sapone  durante  l'espansione  diastolica 
del  cuore  e  poi  quella  durante  la  sua  contrazione  sistolica,  si  trova  quindi  la  differenza 
tra  questi  due  volumi,  e  questa  differenza  si  moltiplica  per  la  pressione  P  letta  nel  ma- 
nometro. In  tal  modo  si  ottiene  il  lavoro  del  cuore  espresso  in  grammi -millimetri,  se  la 
pressione  del  manometro  è  espressa  in  centimetri  d*  acqua.  Dividendo  questo  prodotto  per 
mille,  si  ottiene  il  lavoro  del  cuore  in  grammi  centimetri,  ed  appunto  in  queste  unità 
di  misura  sono  espressi  i  valori  delle  tabelle  a  pag.   500  e  502. 

A)  Ricerche  sul  cuore  di  Emys  normale. 

Curve  isometriche,  —  I  tracciati  isometrici  del  cuore  rappresen- 
tano, come  ho  detto,  Il  variare  della  pressione  intracardiaca,  per  ef- 
fetto della  contrazione  del  miocardio,  mentre  il  volume  del  cuore  non 
cambia  sensibilmente.  Queste  curve  isometriche  sono  in  generale  assai 
semplici  ed  in  esse  non  si  veggono  oscillazioni  secondarie  e  neppure 
la  presistole,  il  che  è  facile  a  spiegarsi  se  si  pensa  che,  chiusa  la  via 
di  uscita  del  liquido,  la  contrazione  di  qualsiasi  segmento  del  cuore 
non  produce  spostamenti  sul  contenuto  del  cuore,  ma  soltanto  au- 
mento della  pressione,  che  si  trasmette  in  modo  eguale  per  tutto  il 
liquido.  In  altre  parole  l'onda  di  contrazione,  nel  suo  passaggio  attra- 
verso le  varie  sezioni  del  cuore,  si  traduce  in  un  uniforme  aumento 
della  pressione  intracardiaca.  Dei  moltissimi  tracciati  ottenuti,  ne  ri- 
porto soltanto  due  (vedi  Tav.  XII,  fig.  la  e  2"*)  che  rappresentano  due 
tipi  diversi  di  tracciati  isometrici. 
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Questi  tracciati  vanno  letti  da  destra  verso  sinistra  ;  in  essi  si 
vede  in  alto  una  curva  poco  ondulata,  che  rappresenta  le  lievi  oscil- 
lazioni della  bolla  di  sapone  durante  la  contrazione,  mentre  la  grande 
curva  più  in  basso  è  il  tracciato  isometrico. 

Agli  inalzamenti  di  questa  curva  corrispondono  aumenti  di  pres- 
sione e  viceversa. 

Il  tracciato  N.^  i  fu  preso  mentre  il  cuore  era  sottoposto  ad  una 
pressione  iniziale  (prima  di  chiudere  i  rubinetti  ^  e  i9)  di  11  cm  di 
acqua.  Il  tracciato  è  perfettamente  ritmico. 

I  minimi  isometrici,  che  corrispondono  alla  completa  dilatazione 
del  cuore,  sono  tutti  allo  stesso  livello,  e  così  pure  i  massimi.  La 
linea  ascensionale  della  pressione  (tratto  sistolico)  è  al  tutto  simile 
a  quella  che  rappresenta  la  discesa  della  pressione  (tratto  diastolico) 
e  quindi  ogni  rivoluzione  cardiaca  è  rappresentata  da  una  cuspide 
perfettamente  simmetrica.  Il  tracciato  N."  2  fu  preso  mentre  il  cuore 
era  sottoposto  ad  una  pressione  iniziale  di  21,5  cm  d'acqua.  L' inal- 
zamento sistolico  della  pressione  è  più  rapido,  mentre  nel  periodo 
presistolico  la  curva  si  abbassa  lentamente  a  forma  di  volta.  In  altri 
tracciati  le  cuspidi,  che  rappresentano  la  contrazione  del  cuore,  si 
alternano  con  pause  più  o  meno  lunghe,  in  cui  la  pressione  intra- 
cardiaca  è  ad  un  minimo.  Come  Frank  e  Straub,  ho  potuto  anch'  io 
constatare  che  quando  si  aumenti  la  pressione  'iniziale  e  quindi  il 
riempimento  del  cuore,  cresce  dapprima  l'altezza  dei  massimi  nella 
curva  isometrica,  poi  anche  i  massimi  stessi  tendono  ad  abbassarsi, 
mentre  compaiono  aritmie  e  talvolta  bigeminismo  della  contrazione. 

Ctirve  isotpniche.  —  I  tracciati  isotonici  rappresentano  le  varia- 
zioni del  volume  del  cuore  durante  la  sua  contrazione,  mentre  la  pres- 
sione intracardiaca  resta  costante.  Questi  tracciati,  come  si  è  detto, 
sono  segnati  pletismograficamente  dalla  bolla  di  sapone  congiunta  al 
vaso  in  cui  si  trova  il  cuore.  Unitamente  alle  contrazioni  del  cuore,  si 
muove  anche  la  leva  congiunta  colla  capsula  C  e  questa  descrive  una 
curva  che  si  vede  anche  nei  tracciati  riprodotti  nelle  ^^%,  3*  e  4*  della 
Tav.  XII,  ma  della  quale  non  è  facile  intendere  il  significato.  In  questa 
curva  certo  si  vedono  i  vari  momenti  della  pressione  cardiaca.  Questi 
tracciati  isotonici  sono  molto  regolari.  Nelle  figg.  3*  e  4*  della  Tav.  XII, 
sono  riprodotti  i  tracciati  di  cuori  sottoposti  rispettivamente  alla  pres- 
sione di  II  cm  (^%,  3^  della  Tav.  XII),  e  di  17  cm  d'acqua  (S^%.  4*  della 
Tav.  XII).  In  essi  gli  inalzamenti  (minimi  isotonici)  corrispondono  al 
rimpicciolimento  sistolico  del  cuore  (e  perciò  della  bolla)  e  gli  abbas- 
samenti (massimi  isotonici)  all'  ingrandimento  diastolico  del  cuore.  È  na- 
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turale  che  in  questa  curva  non  si  veggano  oscillazioni  secondarie  d'al- 
cuna sorta,  poiché  la  bolla  di  sapone  registra  le  variazioni  di  volume 
del  cuore  indifferentemente  in  qualsiasi  regione  di  esso  si  producano. 
In  tutti  i  tracciati  però  la  parte  ascensionale  della  curva,  che  corrisponde 
al  contrarsi  del  muscolo  cardiaco,  è  più  lunga  ed  inclinata,  mentre  più 
rapido  è  il  periodo  di  discesa,  e  cioè  di  dilatazione  del  cuore. 

Lavoro  del  cuore,  —  Il  calcolo  del  lavoro  del  cuore  ad  ogni  ri- 
voluzione cardiaca  è  stato  fatto  per  stabilire  come  varia  questa  gran- 
dezza a  diverse  pressioni. 

Ho  preso  diversi  tracciati  pletismografici  dello  stesso  cuore,  cam- 
biando la  pressione  a  cui  esso  era  sottoposto.  Nella  tabella  seguente 
sono  riassunti  i  dati  forniti  dai  diversi  esperimenti.  In  essa  si  trova  : 

v^  il  peso  del  cuore  ; 

2'»  il  valore  di  K,  cioè  la  distanza  (in  millimetri)  fra  il  bordo 
del  tubo  a  cui  è  attaccata  la  bolla,  ed  il  margine  della  bolla  stessa 
durante  l'espansione  diastolica  del  cuore  ; 

3«  il  valore  di  y^  cioè  una  analoga  dimensione  della  bolla  du- 
rante il  massimo  della  contrazione  sistolica.  (Questi  due  valoiri  sono 
ricavati  da  misurazioni  fatte  sui  tracciati)  ; 

4*>  la  differenza  tra  il  volume  della  bolla  durante  la  espansione 
diastolica  del  cuore  ed  il  volume  della  bolla  nel  massimo  della  sistole. 
Questa  differenza  è  indicata  con  wn  dV\ 

5«  La  pressione  P  a  cui  è  sottoposto  il  cuore  espressa  in  cm 
d'acqua  ; 

...    :,    _„^„...    dV.XP    .:_.     :,    ...     ....„     : . 
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Dall'  esame  dei  valori  esposti  nella  tabella  precedente,  si  rileva  : 
IO  il  lavoro  che  il  cuore  di  Emys  è  capace  di  compiere,  sotto 
pressioni  che  stanno  tra  13  e  20  cm  d'acqua,  varia  per  i  diversi  esem- 
plari, oscillando  fra  un  minimo  di  1,17  ad  un  massimo  di  8,95  grcm. 
20  il  lavoro  dello  stesso  cuore  cambia  quando  cambia  la  pres- 
sione intracardiaca,  nel  senso  che  aumenta  coli*  aumentare  della  pres- 
sione. Questo  aumento  è  talvolta  considerevole,  varia  da  cuore  a  cuore,, 
ed  è  in  dipendenza  della  forza  di  riserva  di  cui  il  cuore  dispone. 

B)  Ricerche  sul  cuore  in  degenerazione. 

Le  ricerche  furono  estese  non  solo  ai  cuori  normali  di  Emys^ 
ma  anche  a  quelli  in  degenerazione  grassa.  Per  ottenere  la  degene- 
razione grassa  del  cuore  di  Emys,  mi  servii  del  solito  metodo  già 
impiegato  in  altre  ricerche,  e  consistente  nella  somministrazione  per 
via  sottocutanea,  di  piccole  dosi  di  fosforo  in  soluzione  oleosa.  L'ani- 
male in  IO  o  15  giorni  trovavasi  nelle  condizioni  cercate  per  l'espe- 
rimento. 

Curve  isometriche  ed  isotoiiiche  del  cuore  hi  degenerazione  grassa. 
—  Le  curve  isometriche  del  cuore  degenerato  si  distinguono  da  quelle 
normali  per  la  minore  altezza  dei  massimi  e  per  il  prolungarsi  delle 
pause  (vedi  fig.  5*  della  Tav.  XII).  Le  variazioni  della  pressione  fanna 
modificare  poco  le  curve  isometriche  dei  cuori  fortemente  degenerati.  Nel 
caso  poi  che  il  cuore  si  trovi  in  migliori  condizioni  funzionali,  facendo 
variare  la  pressione  intracardiaca,  la  curva  isometrica  si  comporta  in 
generale  come  in  condizioni  ordinarie,  ma  le  singole  curve  della  ten- 
sione si  presentano  irregolari  per  la  loro  estensione. 

Aumentando  notevolmente  la  pressione  intracardiaca,  il  cuore  de- 
generato si  esaurisce  rapidamente. 

Le  curve  isotoniche  del  cuore  degenerato  sono  caratterizzate  dalla 
breve  estensione  delle  linee  sistoliche  e  diastoliche  e  dalla  presenza  di 
una  lunga  pausa  che  si  continua  col  periodo  diastolico.  Elevando  la 
pressione,  la  pausa  diventa  più  lunga.  Le  curve  isotoniche  del  cuore 
degenerato  (vedi  ?ig.  6*  della  Tav.  XII)  (*),  ci  dimostrano  che  le  va- 
riazioni di  volume  del  cuore  durante  la  sistole  sono  assai  piccole,  come 
piccola  è  la  forza  di  contrazione  del  miocardio.  Il  tratto  ascendente 
della  curva  non  differisce  dal  tratto  discendente,  di  modo  che  nella 
curva  si  hanno  periodi  perfettamente  simmetrici. 

{^)  Ricavato  da  un  cuore  sottoposto  alla  pressione  di  13,5  cm  d'acqua. 

39 


Digitized  by  LjOOQ  16 


502 


G.  Di  Cristina 


Lavoro  del  cuore  di  Eniys  europaea  in  degenerazione  grassa. 
porto  nel  seguente  quadro  i  dati  ottenuti  : 


Ri 


li 

Peso 

del 

cuore 

in  g 

0,50 

Valore 
di    Y 

in  mm 

3 

3Ó 
4 

5 

Valore 
in  mm 

2 

Pres- 
sione 
in  cm 

»4 
- 
13.5 
17 

13.5 

13 

13,5 
17.5 

13.5 
20 

14 

Valore 
di 
dV 

II 

21,6 
2Ò,3 

Lavoro 
del  cuore 
in  grcm 

KSAME    1STOIX>GICO                            | 

Intensa  infiltrazione  di  grasso, 
le  fibrocellule  appaiono  fram- 
mentate. 

I 

0,148 

0,291 
0447 

2 

o»44 

2 
3 

4 
I 

1,5 

Lieve    infiltrazione    di    grasso. 
Le  fibrocellule  appaiono  gra- 
nulose. 

Idem. 

3 
4 

5 

0,38 
0,63 

0,69 

38 

27 
14,2 

10,2 
6 

12 
25 

1,68 

0.513 

0,351 
0,234 

2^ 

3 

3.5 
3 

3 
3.5 

2,5 

Discreta  infiltrazione  di  grassa», 
e  lieve  degenerazione  granu- 
losa delle  fibrocellule.               | 

Intensa  infiltrazione  di  gra-^so,  e 
degenerazione  granulosa  delle 
fibrocellule. 

3 
25 

2 
1.5 

I 

0,137 
0,105 

6 

0,56 

0,167 
0,500 

Lieve    alterazione   delle    fibro-  \ 
cellule,    e    piccola    infiltra- 
zione di  grasso. 

7 

0.023 

Forte    degenerazione   grassa,   e 
frammentazione   delle    fibro- 
cellule.                                         j 

Dalla  tabella  2»  si  ricava  : 

jo  II  lavoro  dei  cuori  in  degenerazione  grassa  è  notevolmente 
più  piccolo  di  quello  dei  cuori  sani  messi  nelle  identiche  condizioni.  Si 
hanno  infatti  valori  che  oscillano  da  un  minimo  di  0,023  grcm  ad  un 
massimo  di  0,291  rispetto  ai  valori  di  grcm  1,984,  e  grcm  8,950  trovati 
nei  cuori  sani  ; 

20  Sottoponendo  a  pressioni  elevate  i  cuori  degenerati,  si  hanno 
valori  più  alti,  però  il  lavoro  che  è  capace  di  eseguire  il  miocardio  è 
sempre  più  piccolo  di  quello  che  si  può  ottenere  dai  cuori  sani,  quando 
si  eleva  notevolmente  la  pressione.  Nei  cuori  sani,  elevando  la  pres- 
sione da  13  cm  d'acqua  a  20,  si  ottiene  un  aumento  del  lavoro  da 
grcm  1,70  ad  8,132.  Nel  cuore  degenerato  elevando  la  pressione  da  13,5 
a  20,  si  ebbe  invece  un  aumento  del  lavoro  da  grcm  0,167  ^  0.500  ; 

y>  Nei  cuori  degenerati  talvolta,  elevando  la  pressione,  si  ottiene 
una  diminuzione  del  lavoro,  fatto  che  deve  essere  interpetrato  come 
un'espressione  del  rapido  esaurimento  a  cui  il  cuore  degenerato  sog- 
giace, se  è  costretto  a  fare  un  lavoro  più  intenso  di  quello  che  è  pos- 
sibile ottenere  sotto  una  pressione  minima. 
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XXXVII. 

RICERCHE  SULLE  LECITALBUMINE 
di  G.  Galeotti  e  G.  Giampalmo. 

KDair ÌUiiuto  di  Patologia  generale  della  R,  Università  di  Napoli) 


In  questi  ultimi  anni,  per  le  ricerche  di  Overton,  di  Hans  Mayer 
e  di  molti  autori  della  scuola  di  Ehrlich  si  è  riconosciuta  la  grande 
importanza  della  lecitina  e  di  altri  lipoidi  (jecorina,  cefalina,  prota- 
goni,  mielina)  per  la  vita  e  la  funzionalità  delle  cellule.  Seconda 
Overton,  la  penetrazione  dì  molte  sostanze  nell*  intimo  del  corpo  cel- 
lulare ha  luogo  solo  per  via  e  per  opera  della  lecitina,  che  sarebbe 
un  costituente  normale  di  ogni  protoplasma.  La  fissazione  di  certi  ve- 
leni o  di  sostanze  farmacologiche  (narcotici,  antipiretici)  avverrebbe 
solo  dove  si  trovano  lipoidi  congiunti  con  le  proteine  del  protoplasma 
(Mayer,  Dohrn,  Nacke,  ecc.). 

Questi  lipoidi  prendono  anche  una  parte  importantissima  nell'at- 
tivamento  di  alcuni  antigeni  (Ehrlich  e  suoi  allievi),  e  modificano 
quindi  grandemente  l'azione  di  questi  sui  succhi  cellulari  e  sui  pro- 
toplasmi. 

A  tutti  sono  note  le  ricerche  di  Kyes  sull'attivazione  del  veleno 
dei  serpenti  e  degli  scorpioni  per  mezzo  della  lecitina.  A  queste  segui- 
rono quelle  di  Morgenroth  e  Carpi  sul  veleno  delle  api,  quelle  di 
Pascucci,  che  rese  emolitica  la  ricina  per  mezzo  della  lecitina,  e  quelle 
di  KoBERT  che  ottenne  lo  stesso  resultato  con  la  saponina.  Più  recente- 
mente altre  ricerche  di  Friedemann  dimostrarono,  che  anche  nel  se- 
creto e  negli  estratti  del  pancreas  è  contenuta  una  emolisina  che  può 
essere  attivata  dalla  lecitina.  In  tutti  questi  casi  la  lecitina  agirebbe 
come  un  attivatore  e,  secondo  Ehrlich  e  Kyes,  avverrebbe  una  vera 
combinazione  fra  la  lecitina  e  gli  ambocettori  contenuti  nelle  sostanze 
sopra  ricordate,  combinazione  che  sarebbe  analoga  a  quella  della  fis- 
sazione del  complemento  con  l'ambocettore  medesimo.  A  queste  com- 
binazioni della  lecitina,  quando  sono  solubili  in  cloroformio,  si  è  con- 
venuto di  dare  il  nome  di  lecitidi. 

Oltre  che  con  gli  ambocettori,  la  lecitina  si  può  combinare  con 
altre  sostanze  (tossine,  fermenti)  e  allora  ne  modifica  le  proprietà  ;  così 
il  Reiss  afferma  d'aver  ottenuto  combinazioni  della  lecitina  con  il  pre- 
same e  con  la  tripsina,  e  Michaelis  e  Rona  parlano  di  combinazioni 
del  presame  col  mastice. 
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Abbiamo  ricordato  tutte  queste  ricerche,  per  mostrare  quanto 
grande  importanza  biologica  abbia  lo  studio  delle  combinazioni  delle 
sostanze  proteiche  e  dei  loro  derivati  con  la  lecitina  e  con  i  lipoidi  ad 
•essa  affini. 

I  composti  naturali  della  lecitina  con  le  proteine  furono  per  la  prima  Tolta  ri- 
-conosciuti  e  studiati  da  Liebermann  e  da  lui  chiamati  lecitcdhumine. 

Questo  autore  isolò  dapprima  tali  sostante  dalla  mucosa  dello  stomaco,  ma  poi 
ne  trovò  quantità  considerevoli  nel  fegato,  nei  polmoni  e  nella  milza  e  piccole  quan- 
tità anche  nei  reni  e  nella  mucosa  intestinale.  Egli  afferma  che  si  tratta  di  vere  com- 
binazioni chimiche  e  non  di  miscele  di  incerta  costituzione,  e  trae  argomenti  per  questa 
<:onclusione  dal  modo,  con  cui  le  lecitalbumine  si  comportano  nell'alcool  e  nell'etere,  e 
dalla  loro  costante  composizione  nei  precipitati,  che  si  ottengono  mediante  acidificazione 
delle  loro  soluzioni  alcaline.  Ricerche  ulteriori  di  Liebermann  dimostrarono  che,  me- 
diante il  trattamento,  anche  assai  prolungato,  con  alcool  ed  etere,  è  impossibile  allonta- 
nare tutta  la  lecitina  dalle  lecitalbumine  e  che  quindi  si  deve  trattare  di  una  vera  r 
solida  combinazione.  Per  es.  per  le  lecitalbumine  dei  reni  ottenne,  quale  contenuto  in 
PjOjj,  3,20  *^/o  e,  dopo  ripetuta  bollitura  con  alcool,  5,33  ^j^, 

Hoppe  Seyler  ha  confermato  queste  ricerche  di  Liebermann,  e  Osborne  e 
•Campbell,  in  un  lavoro  sui  proteidi  del  giallo  d'uovo,  asseriscono  che  la  lecitina  è 
combinata  chimicamente  con  le  nucleovìtelline  e  non  può  venire  totalmente  asportata 
né  con  alcool,  né  con  etere.  Il  composto  contiene  dal   15  al  30  ^/^  di  lecitina. 

Combinazioni  della  lecitina  con  le  proteine  furono  preparate  anche  artificialmente. 
Lo  slesso  Liebermann  si  è  occupato  di  ciò,  e  ha  cercato  di  ottenere  lecita.lbumine  ar- 
titìciali,  sciogliendo  lecitina  in  una  soluzione  alcalina  di  ovalbumina  e  precipitando  poi 
con  HCl.  Il  precipitato  conteneva  fosforo  anche  dopo  una  lunga  estrazione  con  etere, 
nella  proporzione  di  0,6  %  PjO-. 

Poi  fu  constatato  che  certe  sostanze  di  natura  proteica,  e  solubili  solo  in  acqua, 
possono  in  parte  disciogliersi  in  cloroformio,  in  xilolo  e  in  altri  solventi  dei  grassi, 
<]uando  questi  solventi  contengono  quantità  sufficienti  di  lecitina  o  di  altri  lipoidi. 
Sulla  natura  di  questo  fenomeno  si  manifestarono  due  diverse  opinioni  tra  gli  esperì- 
mentatori. 

Alcuni  hanno  ammesso  che  si  tratti  di  combinazioni  in  proporzioni  non  definite 
o  di  fenomeni  di  absorbimento  fra  la  proteina  e  la  lecitina.  Di  questa  opinione  sono 
Akrhenius  e  NoGUCHi,  i  quali  hanno  costruita  una  curva  di  combinazione  tra  veleno 
di  serpenti  e  lecitina  e  affermano  che  si  tratti  di  un  processo  reversibile,  tendente  ad 
uno  stato  d'equilibrio.  Bredig  è  pure  della  stessa  opinione  e  crede  che  si  stabilisca 
una  adesione,  nel  senso  fisico-chimico,  tra  le  particelle  di  lecitina  e  di  proteina.  Mi- 
CHAELIS  e  Rona,  i  quali  da  soluzioni  di  albumose  mescolate  con  sospensioni  di  ma- 
stice e  di  lecitina  ottennero  precipitati  solubili  in  alcool  e  in  cloroformio,  credono 
pure  che  si  tratti  di  fenomeni  di  «absorbimento,  quali  avvengono  tra  sostanze  colloidi. 
Mayer  e  Terroine  trovarono  che,  aggiungendo  a  soluzioni  di  ovalbumina  o  di  siero- 
albumina  dializzate    e    acidificate  (fino  a  ),  una  certa  quantità  di  emulsione  di  le- 

1000  ^ 

citina  in  acqua  distillata,  si  produce  una  precipitazione  la  quale  è    reversibile,  poiché 
il  precipitato  si  ridiscioglie,  sia  in  un  eccesso  di  albumina,  sia  in  un  eccesso  di  lecitina. 
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Il  precipitato  si  dorrebbe  considerare  come  il  prodotto  di   una   reazione  colloidale,  di 
quelle  reazioni  cioè  che  avvengono  tra  particelle  colloidi  di  segno  elettrico  opposto. 

Altri  autori  invece  affermano,  che  si  tratta  di  vere  combinazioni  in  proporzioni 
definite  tra  le  proteine  e  la  lecitina,  e  di  questa  opinione  sono  Ehrlich  e  Kyes.  Kyes 
si  è  occupato  di  preparare  allo  stato  puro  il  lecìtide  del  veleno  del  cobra  e  afferma 
di  esser  riuscito  ad  ottenere  un  compooto  unitario  ed  adatto  per  Tanalisi  elementare, 
e  queste  analisi,  eseguite  dal  Prof.  Willstatter  e  dal  Dr.  v.  Braun,  hanno  dato  per 
risultato  : 

N  =r  2,73»  2»8.  2.84  ^/o  ^  =  5.7^,  6,03,  5,56  0;^ 

Kyes  crede  che  nella  reazione  tra  la  lecitina  e  il  veleno  del  cobra,  la  prima  sostanza 
si  scinda  e  perda  un  gruppo  di  acido  grasso.  Il  lecitide  viene  a  contenere  tanto  poco  del 
veleno  che,  all'analisi  elementare,  esso  quasi  non  differisce  dal  resto  della  lecitina  dopo  la 
separazione  dal  gruppo  suddetto.  Infatti  LiJDECKE  trovò  per  il  contenuto  in  azoto  della 
nionostearil lecitina  2,59  ^\^y  una  cifra  quasi  eguale  a  quella  sopra  riportata  per  il  con- 
tenuto in  azoto  del  lecitide. 

Il  peso  molecolare  del  cobralecitide  in  cloroformio,  secondo  ricerche  di  BiLTZ, 
sarebbe  tra  2000  e  3000,  mentre  secondo  Willstatter  la  monostearillecitina  avrebbe 
un  peso  molecolare  di  541.  Ciò  fa  supporre  che  la  molecola  del  veleno 'del  cobra  possa 
lìssare  varii  gruppi  di  monostearillecitina. 

Da  questa  rapida  esposizione  bibliografica  si  vede  che  resta  an- 
cora insoluto  il  problema,  se  questi  composti  tra  lecitina  e  sostanze 
di  natura  proteica  sieno  vere  combinazioni  chimiche,  in  proporzioni 
definite,  ovvero  siano  complessi  colloidali  in  cui  i  componenti  si  uni- 
scano in  proporzioni  variabili. 

Con  le  nostre  presenti  ricerche  abbiamo  tentato  di  risolvere  questo 
problema,  e  anzitutto  abbiamo  cominciato  col  preparare  due  composti 
di  lecitine  e  proteine  e  cioè  la  lecitalbumina,  ottenuta  con  albumina 
d'uovo  e  la  lecitozeina  ottenuta  con  la  zeina,  una  sostanza  proteica  del 
granturco.  Di  questi  composti  abbiamo  studiato  le  proprietà  più  impor- 
tanti, controllando  a  tal  proposito  le  osservazioni  fatte  dagli  autori  già 
citati,  e  finalmente  abbiamo  proceduto  ad  una  parziale  analisi  delle 
sostanze  ottenute,  limitandoci  per  ora  alla  determinazione  dell'azoto, 
mentre  ci  riserbiamo  di  fare  più  tardi   l'analisi  elementare  completa. 

Lecitalbumina. 

Il  processo  di  Kyes  per  la  preparazione  del  lecitide  del  veleno 
dei  serpenti  è  difficile  e  complicato,  e  noi  non  abbiamo  cercato  neppure 
di  applicarlo  alle  nostre  ricerche,  molto  più  che  le  combinazioni  delle 
albumine  con  la  lecitina  si  ottengono  con  grande  facilità. 

Se  si  mescola,  come  fa  il  Kyes,  una  soluzione  cloroformica  di  le- 
citina con  una  soluzione  acquosa  di  albumina,  si  forma  una  emulsione 
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densa,  che  solo  assai  lentamente  e  parzialmente  si  scinde  poi  nei  due 
solventi;  e  quindi  noi  abbiamo  dovuto  adoperare  un  altro  metodo  che 
del  resto  è  più  pratico  e  sicuro. 

La  lecitina  di  cui  ci  siamo  serviti  è  quella  messa  in  commercio 
da  Merck  con  la  indicazione  purissima  e  che  è  preparata  dall'uovo. 
Di  questa  abbiamo  anzitutto  determinata  la  percentuale  di  azoto,  dopo 
averla  disseccata  a  loo»  fino  a  peso  costante. 

Ci  è  risultato  in  tre  determinazioni  : 

Aioto  o/o 

1,68  • 

1,72        Media  1,73  ^:^ 


Lecitina  g 

Asoto  g 

i^  determinazione  . 

.      0,6093 

0,01220 

2* 

•      0,5553 

0,00952 

3- 

-      0,6730 

0,01204 

Di  questa  lecitina  abbiamo  preparato  emulsioni  all'uno  o  al  due 
per  cento,  macinando  questo  lipoide  in  un  mortaio  con  acqua  distillata. 
È  necessario  fare  attenzione  che  la  lecitina  si  frammenti  bene  in  picco- 
lissime gocce  e  che  non  restino  stracci  di  lecitina  in  sospensione.  Si 
filtra  poi  Temulsione  attraverso  cotone  o  lana  di  vetro. 

Le  soluzioni  di  ovalbumina  sono  state  preparate  cosi:  l'albume 
d'uovo  sbattuto  è  messo  a  dializzare  in  tubi  di  pergamena,  immersi 
nell'acqua  distillata.  L'acqua  del  distillatore  viene  saturata  con  cloro- 
formio, nell'albumina  si  mette  qualche  cristallo  di  timolo.  Dopo  8  o 
IO  giorni  si  filtra  la  soluzione  e  si  adopera.  Anche  dell 'ovalbumina 
contenuta  in  queste  soluzioni  dializzate  abbiamo  determinato  l'azoto  e 
ci  è  risultato,  come  media  di  varie  analisi,  la  percentuale  di   15,45. 

Per  la  preparazione  della  lecitalbumina  si  mescolano  queste  solu- 
zioni di  ovalbumina  con  differenti  porzioni  di  emulsioni  di  lecitina, 
facendo  sì  che  la  ovalbumina  resti  in  eccesso.  Le  miscele  vanno  agi- 
tate per  qualche  ora,  ed  allora  si  forma  un  precipitato  fioccoso  che 
però  difficilmente  si  può  raccogliere  mediante  la  filtrazione.  Affinchè 
ciò  sia  possibile,  è  bene  aggiungere  allora  tanta  soluzione  di  acido  clo- 
ridrico o  solforico,  fino  a  che  tutto  il  liquido  ne  venga  a  contenere  nelle 

proporzioni  di  una  soluzione  . 

100 

Dopo  l'acidificazione,  il  precipitato  sì  raccoglie  in  larghi  fiocchi  che 
precipitano  al  fondo  del  vaso,  mentre  il  liquido  resta  libero  e  fa- 
cilmente passa  attraverso  il  filtro.  A  questo  precipitato  diamo  il  nome 
di  lecitalbumina  primaria,  da  essa  derivano  gli  altri  composti  da  noi 
presi  in  esame,  i  quali  sono  stati  ottenuti  come  segue  : 
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La  lecitalbumina  primaria  viene  disseccata  alla  temperatura  di  40  : 
si  polverizza  poi  e  si  scioglie  in  cloroformio  o  in  xilolo.  Dopo  il  dis- 
solvimento, che  è  assai  rapido,  si  filtra  ;  sul  filtro  resta  una  polvere 
bianca  costituita  da  albumina  pura.  11  filtrato,  perfettamente  limpido, 
si  lascia  evaporare,  e  rimane  cosi  un  residuo  pastoso  giallo-bruno,  non 
dissimile  per  il  suo  aspetto  alla  lecitina  pura.  Crediamo  opportuno  de- 
nominare questa  sostanza  lecitide  dell* ovalbumina^  poiché  si  è  ormai  con- 
venuto di  chiamar  lecitidi  i  composti  della  lecitina  con  le  proteine, 
quando  si  sciolgono  nei  solventi  dei  grassi. 

Una  terza  sostanza  si  ottiene  dal  lecitide,  trattando  questo  con  al- 
cool assoluto.  In  questo  solvente  il  lecitide  si  disfà  rapidamente  e  lascia 
un  precipitato  fioccoso  che  si  può  facilmente  separare.  A  questo  com- 
posto diamo  il  nome  di  lecitalbumina  secondaria. 


A)  Lpxitalbumina  primaria. 

La  lecitalbumina  primaria,  ottenuta  nel  modo  precedentemente  de- 
scritto, quando  è  raccolta  sul  filtro,  si  presenta  come  una  pasta  omo- 
genea, bianca,  gelatinosa,  untuosa,  appiccicaticcia.  Poiché  non  si  scioglie 
nell'acqua  pura  si  può  facilmente  lavare  o  sul  filtro  stesso  o  sospen- 
dendola in  acqua  e  poi  decantando.  Quando  é  disseccata  alla  tempera- 
tura di  37-400,  appare  come  una  massa  cerea,  giallastra,  che  si  discioglie 
bene,  lasciando  però  un  residuo,  in  cloroformio  e  in  xilolo,  meno  bene 
in  alcool  e  in  etere,  e  non  si  discioglie  in  acetone  o  in  etere  di  petrolio. 
Le  sue  principali  proprietà  chimiche  sono  le  seguenti  : 

È  insolubile  in  acqua  distillata  e  negli  acidi  diluiti.  Si  scioglie 
parzialmente  nelle  soluzioni  di  sali  neutri  alcalini,  ma  non  in  quelle 
di  sali  terrosi.  Si  scioglie  bene  in  potassa  caustica  al  mezzo  per  cento 
e  da  queste  soluzioni  non  é  precipitata,  né  con  alcool  assoluto,  né  con 
acetone.  Dalle  soluzioni  in  cloruro  di  sodio  precipita  invece  per  aggiunta 
di  alcool  assoluto  o  anche  di  alcool  a  70". 

Si  scioglie  negli  acidi  molto  concentrati,  meno  però  nell'acido  sol- 
forico. Dà  la  reazione  xantoproteica  e  le  principali  reazioni  colorate 
delle  proteine.  Con  potassa  e  solfato  di  rame  forma  un  precipitato  nero, 
mentre  il  liquido  resta  leggermente  colorato  in  ametista.  Per  trattamento 
con  acido  cloridrico  a  caldo  la  lecitalbumina  si  dissocia  e  il  filtrato  lim- 
pido, neutralizzato,  dà  un  precipitato  con  acido  fosfovolframico.  Lo  stesso 
filtrato,  trattato  con  soluzione  ammoniacale  di  nitrato  d'argento,  dà  un 
leggero  precipitato  fioccoso. 
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Sottoposta  a  digestione  pepsinica  in  presenza  di  acido  cloridrico, 
si  ha  un  residuo  insolubile  ed  un  liquido  limpido,  che  dà  la  reazione 
degli  albumosi  e  riduce  fortemente. 

Dopo  queste  sommarie  osservazioni  sulle  proprietà  della  lecitalbu- 
mina  primaria,  siam  passati  allo  studio  della  questione  fondamentale^ 
e  abbiamo  cercato  cioè  di  decidere  se  la  lecitalbumina  sia  da  consi- 
derarsi come  una  vera  combinazione  chimica  ovvero  il  prodotto  di  una 
reazione  colloidale  o  di  un  fatto  di  absorbimento.  A  tale  scopo  è  ne- 
cessario anzitutto  stabilire  se  il  precipitato  formatosi  nelle  condizioni 
già  descritte  abbia  una  composizione  costante,  ovvero  se  questa  varii 
con  la  concentrazione  delle  soluzioni  impiegate.  Quale  indice  della  com- 
posizione della  lecitalbumina  abbiamo  preso  (come  già  è  stato  accennato) 
il  contenuto  in  azoto.  È  però  necessario,  nella  separazione  del  precipitato 
dalla  soluzione  madre,  di  non  sottoporre  questo  ad  alcuna  manipola- 
zione, poiché  altrimenti,  dato  che  la  composizione  del  precipitato  stesso 
dipenda  da  uno  stato  di  equilibrio,  spostando  l'equilibrio,  si  verrebbe 
a  modificare  la  composizione  che  è  necessario  stabilire.  A  tal  fine  ab- 
biamo impiegato  un  metodo  di  correzione,  che  ha  già  dato  buoni  risul- 
tati ad  uno  di  noi  nello  studio  delle  combinazioni  salino-proteiche.  Questo 
metodo  di  correzione  consiste  nel  determinare  l'azoto  contenuto  nel 
precipitato  ancora  imbevuto  della  soluzione  madre  stessa.  È  facile  poi 
calcolare  l'azoto  che  si  deve  riferire  alla  quantità  di  soluzione  madre 
rimasta  nel  precipitato,  quantità  che  con  lievissimo  errore  si  ricava  dalla 
perdita  del  peso  del  precipitato  dopo  il  disseccamento.  Chiamiamo  azoto 
di  correzione  la  quantità  di  azoto  così  calcolato,  ed  esso  deve  essere 
detratto  dall'azoto  ricavato  da  tutto  il  precipitato. 

Dall'azoto  di  correzione  si  ricava  Valbumina  di  correzione,  cioè  la 
quantità  d'albumina  contenuta  nella  soluzione  madre  che  imbeveva  il 
precipitato,  e  questa  quantità  va  sottratta  dal  peso  del  precipitato  secco. 
Il  rapporto  tra  l'azoto  corretto  e  il  precipitato  secco  corretto,  molti- 
plicato per  loo,  ci  dà  la  percentuale  dell'azoto  nel  composto  lecitina- 
albumina. 

Abbiamo  fatto  varie  serie  di  analisi,  ma  di  queste  ne  riportiamo 
due,  nelle  quali  varia  la  concentrazione  dell'albumina  nella  miscela  e 
varia  il  rapporto  tra  la  quantità  di  albumina  e  di  lecitina  mescolata, 
mentre  la  prima  resta  sempre  in  eccesso.  In  questi  esperimenti  è  im- 
possibile far  sì  che  restì  in  eccesso  la  lecitina,  perchè  allora  il  metodo 
di  correzione  suddetto  non  sarebbe  più  applicabile,  né  sarebbe  possi- 
bile calcolare  la  quantità  di  lecitina  pura,  rimasta  aderente  al  preci- 
pitato. 
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Esperimento  I. 

Si  separa  l'albume  di  4  uova,  si  sbatte  accuratamente  e  si  pone  a  dializzare  du- 
rante 8  giorni,  cambiando  ogni  giorno  l'acqua  del  dializzatore.  Si  filtra.  La  soluzione 
limpida  non  reagisce  sulla  carta  di  tornasole  ;  5  cm^  di  questa  soluzione  contengono 
K  0,2379  di  albumina. 

Si  prepara  inoltre  una  emulsione  di  lecitina  all'  i  ^/,)  e  si  sbatte    poi    a   ripetuti 

intervalli  per  due  giorni.  Si  filtra  attraverso  cotone.  Si  mescolano  i   due   liquidi    nelle 

proporzioni  segnate  nella  seguente  tabella,  e  allora  si  forma  un  precipitato  sottile.  Si  agita 

n 
e  dopo  qualche  ora  si  aggiungono  determinate  quantità  di  una  soluzione  —  di  H2SO4. 

Il  precipitato  si  separa  allora  in  grossi  fiocchi  che  cadono  al  fondo  lasciando  un  liquido 
quasi  limpido.  Il  precipitato  viene  raccolto  sul  filtro  :  si  comprime  il  filtro  tra  fogli  di 
carta,  affine  di  togliere  l'eccesso  della  soluzione  che  imbeve  il  precipitato,  e  poi  questo 
vien  tolto  dal  filtro  e  messo  in  pesafiltri  ben  chiusi.  Si  pesa  la  pasta  umida,  si  dissecca 
a  uqo  fino  a  peso  costante,  e  poi  nella  sostanza  secca  si  determina  l'azoto,  mediante  il 
metodo  dì  I^eldahl.  Parte  di  ciascun  filtrato  (5-15  cm^)  vien  messa  in  pesafiltri  e  pe- 
sata. Si  determina  in  esso  l'azoto  mediante  il  metodo  Kjeldahl. 


A 

B 
C 
D 


A 

B 
C 
D 


Tabella  I. 

Solnxione 

Emulsione 

»                  »,  ^ 

TT  c.r\       ° 

di  albnmina 

di  lecitina                  "'"" 

HiSO.  — 

*    IO 

cm» 

cm» 

cm« 

cm» 

A 

20 

20 

0 

4 

B 

25 

20 

40 

8 

C 

30 

20 

80 

12 

D 

35 

20 
Tahella  II. 

160 

20 

Precipitato 

Filtrato 

Peto  del 

Peto  del 

Acqua  di 

Azoto 

Peso                 Azoto 

precipitato 

precipitato 

inibizione  del 

in  tutto  il         4 

lei  filtrato               nel 

amido 

secco 

precipitato 

precipitato 

analizzato            filtratr» 

1,4504 

0,1778 

1,2726 

0,00980 

6,0658          0,0 '974 

2.4773 

0,2772 

2,2001 

0,01358 

8,3660          0,01470 

2,2586 

0.2964 

1,9622 

0,01330 

12,0220          0,01540 

2.3375 

0,3000 

2,0375 
Tabella  III, 

0,01274 

15,4608          0,01050 

Axoto 

Albumina 

Azoto 

Precipitati 

[>               Azoto  "/o  nel 

di  correzione 

di  correzione          corretto 

corretto 

precipitato  corretto 

0,00414 

0,0264 

0,00566 

0,1514 

3.74 

0,00388 

0,0248 

0,00970 

0,2524 

3.84 

0,00251 

0,0160 

0,01079 

0,2804 

3.85 

0,00138 

0,0088 

0,01136 

0,2912 

3.90 

40 
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Esperimento  II. 


Le  modalità  della  tecnica  sono  identiche  a  quelle  dell' esperimenlo  precedente. 
Soltanto  in  questo  si  fanno  variare  le  concentrazioni  delle  due  sostanze  (albumina  e  le- 
citina) e  si  mantiene  eguale  il  loro  rapporto.  La  soluzione  di  albumina  adoperata  con- 
tiene g  0,2209  per  5  cm.  Le  miscele  vengono  fatte  come  appare  dalla  tabella  se- 
guente. 


A 
B 
C 
D 

E 


A 
B 
C 
D 

E 


Tabella  IV, 

Soluzione 
di  albamina 

Emulsione                   „ 
di  lecitina 

*         IO 

cm' 

cm' 

cm« 

era* 

A 

35 

25 

0 

3 

B 

35 

25 

40 

5 

C 

35 

25 

80 

7 

D 

35 

25 

160 

IO 

E 

35 

25 
Taheìla    V. 

0 

0 

Precipitato 

Filtrato 

Peso  del 

Peso  del 

Acqua  di 

Axoto 

Peso                 Azoto 

precipitato 

precipitato 

inibizione  del 

in  tntto  il 

nel  filtrato              nel 

nmido 

secco 

precipitato 

precipitato 

analizzato           filtrato 

0,5380 

0,2183 

'      0,3197 

0,00966 

7,6006            0,03 1 50 

0,6876 

0,2318 

0,4558 

0,00970 

10,951^3            0.02478 

0,6574 

0,2068 

0,4506 

0,00868 

13,5667            0.02464 

0,4072 

0,1238 

0,2834 

0,00518 

16,5801            0,01816 

0,6886 

0,2334 

04552 
Tabella   VI. 

0,01050 

0,2741            0,03962 

Axoto 

Albumina 

Azoto 

Precipitato               Azoto  '/^  nel 

di  correzione          corretto 

corretto 

precipitato  corretto 

0,00133 

0,0085 

0,00833 

0,2098 

3.97 

0,00103 

0,0066 

0,00867 

0,2252 

3.85 

0,00082 

0,0053 

0,00786 

0,2015 

3.90 

0,00031 

0,0020 

0,00486 

0,1218 

3^99 

0,00195 

0,0125 

0,00855 

0,2209 

3.87 

Dalle  cifre  esposte  nelle  precedenti  tabelle  si  vede  adunque  che 
la  percentuale  di  azoto  della  lecitalbumina  primaria  non  presenta  oscil- 
lazioni significanti,  nìalgrado  le  diverse  condizioni  in  cui  il  composto  si 
è  formato.  La  media  delle  percentuali  risultanti  dalle  varie  analisi 
è  3,89.  Se  si  confronta  questa  cifra  con  il  contenuto  in  azoto  della 
lecitina  pura,  che  come  si  è  detto  risulta  di  1,73  7o>  e  con  il  contenuto 
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in  azoto  della  ovalbumina,  che  è  15,45  ^'/o»  si  può  concludere,  che 
nella  lecitalbumina  primaria  ad  una  molecola  di  ovalbumina  si  debbono 
unire  molte  molecole  di  lecitina. 


B)  Lecitide  dell'ovalbumina. 

Il  lecitide  ottenuto  nel  modo  già  descritto  (vedi  pag.  507)  è 
intieramente  solubile,  oltre  che  in  cloroformio,  in  xilolo  e  in  toluolo. 
E  poco  solubile  in  etere  solforico,  insolubile  in  etere  di  petrolio  e  in 
acetone.  Non  si  discioglie  nell'acqua,  né  nelle  soluzioni  saline.  Nei  li- 
quidi alcalini  in  parte  si  scioglie  e  in  parte  si  emulsiona.  Digerito  con 
pepsina  cloridrica  dà  una  debole  reazione  degli  albumosi,  mentre  si  pro- 
duce una  sostanza  fortemente  riducente.  Come  per  la  lecitalbumina  pri- 
maria abbiamo  tentato  di  risolvere  il  problema  se  questo  composto  abbia 
una  composizione  costante,  prendendo  al  solito  quale  indice  della  com- 
posizione la  percentuale  in  azoto.  A  tal  fine  abbiamo  fatto  i  seguenti 
esperimenti  : 

Esperimento  III. 


Adoperiamo  una  soluzione  di  ovalbumina  dializzata  ed  una  emulsione  di  lecitinn 
%.  A  varie  miscele  di  questa  sol 
di  H2SO4,  come  appare  dalla  seguente 


all'  I  %.  A  varie  miscele  di  questa  soluzione  si  aggiunge  ancora  acqua  e  soluzione  -  — 


Tabella  VII. 

Solnxiono 
di  albumina 

)£multione 
di  lecitina 

H,0 

HSO, 

cm' 

cm' 

cm' 

cm» 

A 

75 

75 

0 

IS 

B 

75 

75 

150 

15 

C 

75 

75 

300 

20 

Dopo  24  ore  si  raccoglie  il  precipitato  sul  filtro,  si  dissecca,  si  scioglie  in  cloro- 
formio, si  filtra,  e  si  fa  evaporare  il  cloroformio.  L'analisi  del  precipitato  di\  i  risul- 
uti  seguenti. 

Tabella   VIIL 


Residno  secco 

Axoto 

Axoko 

g 

S 

•/. 

A 

0,2912 

0,00560 

^92 

B 

0,2126 

0,00392 

1.85 

C 

0,3315 

0,00630 

1,90 
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Esperimento  IV. 

Si  usa  una'  soluzione  di  albumina  non  dializzata,  ma  acidificata  e  filtrata,  ad  essa 
si  aggiunge  emulsione  di  lecitina.  II  precipitato  raccolto  viene  disseccato  e  diviso  in 
tre  porzioni  che  si  disciolgono  in  diverse  quantità  di  cloroformio.  Si  filtrano  separata* 
mente  le  tre  soluzioni,  si  fanno  evaporare  e  si  determina  l'azoto  nei  residui. 


Tabella  IX. 

Peso  della  soluzione 

Peso  del 

Azoto 

Azoto 

clorofonnica 

residuo  secco 

totale 

% 

D 

6,2742 

0,3120 

0,00378 

1,92 

E 

14.8254 

0,l6qi 

0,00322 

1.90 

F 

26,5964 

0,2311 

0,00420 

1,81 

Anche  nel  lecitide  adunque  la  percentuale  dell'azoto  è  costante, 
malgrado  che  il  precipitato  sia  stato  fatto  in  differenti  soluzioni  acquose 
(esperimento  3^)  o  sia  stato  sciolto  in  differenti  quantità  di  cloroformio 
(esperimento  4®). 

Poiché  l'aumento  del  contenuto  in  azoto  del  lecitide,  in  confronto 
col  contenuto  in  azoto  della  lecitina  pura  è  assai  piccolo,  si  deve  con- 
cludere, che  nel  lecitide,  la  quantità  delle  molecole  di  lecitina  unita  ad 
una  molecola  di  ovalbumina  è  assai  grande;  ciò  fu  riscontrato  anche 
da  LuDECKE  e  da  Kyes  per  il  lecitide  del  veleno  del  cobra.  Quest'ul- 
timo autore,  come  si  è  già  notato,  afferma  che  nella  composizione  del 
lecitide  suddetto,  le  molecole  del  veleno  del  cobra  entrano  solo  in  una 
proporzione  estremamente  piccola. 

C)  Lecitalbumina  secondaria. 

Abbiamo  già  detto  che  il  lecitide  dell'ovalbumina,  dopo  la  evapo- 
razione del  cloroformio,  si  disfà  facilmente  nell'alcool  assoluto,  ma  quasi 
subito  precipita  in  larghi  fiocchi  una  lecitalbumina,  che  si  deposita  con 
rapidità  al  fondo  del  recipiente.  L'alcool  resta  limpido,  ma  colorato  in 
giallognolo  dalla  lecitina  e  da  quest'alcool  si  può  riottenere  lecitina 
pura,  con  contenuto  normale  d'azoto. 

Noi  abbiamo  ripetutamente  preparato  questa  nuova  lecitalbumina, 
cercando  di  purificarla  nel  mijglior  modo,  mediante  molti  lavaggi  in  al- 
cool, lavaggi  che  si  fanno  assai  bene  per  decantazione,  mentre  non  è 
consigliabile  l'uso  del  filtro,  che  cagiona  una  perdita  troppo  grande  di 
sostanza.  Dopo  quattro  o  cinque  lavaggi  con  alcool,  lasciando  ogni  volta 
l'alcool  in  contatto  col  precipitato  per  24  ore,  si  ottiene  una  lecitalbu- 
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mina,  che  non  cede  più  lecitina  airalcool  (lecitcUòumma  secondaria)^ 
cioè  questo  solvente,  rimasto  anche  per  24  ore  in  contatto  col  preci- 
pitato, non  viene  a  contenere  più  lecitina. 

La  lecitalbumina  secondaria  si  ridiscioglie  bene  in  cloroformio  e 
xilolo,  quando  il  lavaggio  con  l'alcool  non  sia  stato  troppo  prolungato, 
altrimenti  si  scioglie  solo  parzialmente  e  nel  solvente  resta  sempre  so- 
speso un  precipitato  fioccoso  o  polverulento.  Dopo  il  disseccamento,  la 
lecitalbumina  secondaria  si  presenta  sotto  forma  di  scagliette  giallo- 
scure  che,  polverizzate  in  un  mortaio,  danno  luogo  ad  una  polvere 
bianco-giallognola.  La  polvere  non  si  scioglie  nell'acqua,  né  negli  acidi 
diluiti,  si  scioglie  parzialmente  nelle  soluzioni  alcaline  non  troppo  di- 
luite. Anche  di  questa  lecitalbumina  abbiamo  fatto  varie  determinazioni 
d'azoto.  Alcune  di  queste  sono  però  incerte,  poiché  la  sostanza  adope- 
rata per  il  metodo  di  Kjeldahl  era  troppo  poca,  poiché  da  tutto  il 
precipitato  che  si  produce  nella  mescolanza  di  300  cm'  di  emulsione 
al  2  7o  <li  lecitina  con  soluzione  di  ovoalbumina  in  eccesso,  si  ricavano 
solo  pochi  centigrammi  di  lecitalbumina  secondaria.  Riportiamo  tut- 
tavia le  seguenti  determinazioni  : 


Tabella  X. 

Sostanza  secca 

Azoto  totale 

Azoto  "  , 

0.0905 

0,00532 

5,88 

0,0762 

0,00462 

6,06 

0,0634 

0,00378 

5»96 

La  lecitalbumina  secondaria,  trattata  con  etere,  comincia  di  nuovo 
a  perder  lecitina  e,  dopo  ripetuti  lavaggi  con  etere,  si  trasforma  in  una 
sostanza  che  ha  tutti  i  caratteri  di  un' ovoalbumina,  che  abbia  subito 
r  azione  dell'  alcool  assoluto  e  dell'  etere.  Anche  di  questa  sostanza  ab- 
biamo determinato  la  percentuale  d'azoto,  ottenendo  cifre  che  poco  si 
discostano  dalla  quota  dell'azoto  normale  per  l 'ovoalbumina.  Di  queste 
analisi  non  riportiamo  le  cifre  perchè  poco  sicure,  data  la  piccola  quan- 
tità della  sostanza  ricavata  e  sottoposta  al  metodo  di  Kjeldahl. 

Lecitozkina. 

Una  delle  obbiezioni  che  si  possono  fare  alle  ricerche  sulle  com- 
binazioni delle  albumine  con  la  lecitina,  quando  a  queste  combinazioni 
si  vogliano  applicare  le  leggi  degli  equilibri  chimici,  è  quella  che  la 
lecitina  non  si  scioglie  nell'acqua,  ma  semplicemente  si  emulsiona   in 
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essa,  forma  cioè  una  fase  a  sé.  Se  si  adoperano  poi  soluzioni  alcaline 
di  lecitina  e  di  albumina,  le  condizioni  del  sistema  si  complicano  assai 
più,  la  ovoalbumina  si  denatura  e  si  modifica  nelle  sue  proprietà  di 
precipitazione  ;  spontaneamente  non  si  forma  precipitato  e,  se  si  acidi- 
fica, precipita  una  mescolanza  di  lecitafbumina,  di  alcalialbumina  e  di 
lecitina. 

Ad  eliminare  queste  difficoltà,  abbiamo  pensato  di  tentare  combi* 
nazioni  della  lecitina  con  una  proteina  che  si  disciolga  anch'essa  in 
uno  dei  solventi  della  lecitina  stessa,  cioè  nell'alcool,  ed  abbiamo  scelto 
la  zeina  che  è  una  sostanza  proteica  del  granturco. 

Sulle  proprietà  chimiche  e  specialmente  sulla  solubilità  di  questa 
sostanza  abbiamo  fatto  noi  stessi  alcune  ricerche,  che  sono  pubblicate 
nella  Zeitschrift  far  die  Chetnie  der  Kolloide  e  a  questa  pubblicazione 
rimandiamo  il  lettore. 

È  molto  probabile  che  la  lecitina  si  combini  anche  con  le  proteine 
vegetali  e  che  sotto  questa  forma  essa  si  trovi  in  discreta  quantità  nei 
semi  e  in  altri  organi  delle  piante.  Stoklasa  ha  studiato  appunto  questo 
argomento  e  Schultze  e  Frankfurt,  hanno  trovato  che  i  semi  de! 
granturco  contengono  dal  0,25  al  0,28  di  lecitina.  Nulla  si  oppone  ad 
ammettere  che  le  combinazioni  della  lecitina  con  le  proteine  vegetali 
abbiano  le  stesse  proprietà  e  le  stesse  funzioni  biochimiche  delle  leci- 
talbumine  animali. 

Lo  studio  adunque  dei  composti  tra  la  lecitina  e  la  zeina  ci  è 
sembrato  degno  di  un  certo  interesse  e  a  tal  fine  abbiamo  eseguito  le 
ricerche  che  ora  esporremo. 

Una  difficoltà  però  è  stata  subito  quella,  che  nella  combina2done 
della  lecitina  con  la  zeina  non  si  forma  alcun  precipitato  e  che  quindi 
il  composto,  se  anche  si  forma,  non  si  può  isolare  per  mezzo  della  fil- 
trazione. 

Manca  perciò  il  composto  corrispondente  a  quello  che  abbiamo 
chiamato  lecitalbumina  primaria,  mentre  esiste  il  lecitide  della  zeina,  che 
si  può  subito  ricavare  mediante  estrazione  con  cloroformio  dal  residuo 
di  soluzioni  alcooliche  di  zeina  e  di  lecitina  mescolate  insieme,  come 
pure  si  può  facilmente  ottenere  una  lecitozeina  secondaria,  trattando  il 
lecitide  con  alcool  assoluto. 

Anche  per  riguardo  a  questi  composti  della  lecitina  con  la  zeina» 
ci  siamo  anzitutto  occupati  di  vedere  se  la  loro  costituzione  era  co- 
stante, malgrado  le  diverse  condizioni,  sotto  le  quali  essi  si  formavano, 
e  al  solito  abbiamo  preso  come  indice  di  questa  costituzione  la  percentuale 
in  azoto. 
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A)    Lecitide    della    zeina. 

ESPERIHKKTO   V. 

Abbiamo  preparalo  una  soluzione  di  lecitina  in  cloroformio^  che  conteneva  g  0,4137 
di  lecitina  su  g  6,6485  di  cloroformio  ed  una  soluzione  concentrata  di  zeina  in  alcool 
a  80*.  Con  questi  liquidi  abbiamo  fatto  le  seguenti  miscele. 


Tabella 

XI. 

Soluzione  di  lecitina 

Cloroformio 

Soluzione  di  zeina 

cm' 

cm' 

cmi 

A 

5 

45 

2 

B 

10 

40 

2 

C 

'5 

35 

2 

D 

20 

30 

2 

In  tutte  le  miscele  si  è  formato  un  precipitato  di  zeina.  Le  soluzioni  sono  state 
agitate  per  molte  ore  e  poi  filtrate.  Il  filtrato  è  stato  pesato  e  poi  fatto  evaporare  e 
nel  residuo,  disseccato  a  lOo©  fino  a  peso  costante,  si  è  determinato  Tazoto.  I  dati  ana- 
litici di  questi  esperimenti  sono: 


Tabella  XIL 

Soluz.  cloroformica 

Residuo  secco 

Azoto  totale 

Azoto 

fi 

g 

K 

"/o 

A 

6947 

0.3965 

0,00786 

1,98 

B 

67,83 

0,8254 

0,01680 

2,04 

C 

65.06 

i»ao33 

0,02540 

2,10 

D 

69.13 

1*6935 

0,03276 

1.93 

Altre  determinazioni  analoghe  sono  state  fatte,  nelle  quali  però  non  si  è  tenuto 
conto  della  quantitÀ  di  cloroformio  in  cui  è  stata  sciolta  la  lecitozeina. 

Abbiamo  mescolato  porzioni  di  una  soluzione  alcoolica  di  lecitina  con  sufficienti 
quantità  di  soluzione  alcoolica  di  zeina,  in  modo  che  quest'ultima  rimanesse  in  eccesso. 
Le  miscele  son  tenute  per  24  ore  alla  temperatura  di  40»  e  poi  si  è  lasciato  evaporare. 
Il  residuo  era  costituito  in  parte  di  lamine  di  zeina  pura,  in  parte  di  una  pasta  bruna 
di  aspetto  simile  alla  lecitina.  Dopo  trattamento  con  cloroformio,  si  è  filtrato  e  si  è  la- 
sciato evaporare.  Nel  residuo,  disseccato  a  100^  fino  a  peso  costante,  si  è  determinato 
l' azoto. 

Tabella   XIIL 


Residuo  secco 

Azoto  totale 

Azoto 

e 

8 

**•.. 

E 

0,2093 

0,00406 

1.94 

F 

0.4894 

0,01050 

2.15 

G 

0,5901 

0,01120 

1,90 
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Si  vede  adunque  che  la  percentuale  dell'azoto  nel  lecitide  della 
zeina  oscilla  dentro  limiti  assai  ristretti,  cioè  fra  1,90  e  2,15  malgrado 
la  differenza  di  condizioni  in  cui  la  lecitina  reagisce  sulla  zeina.  È 
notevole  anche  che  questa  cifra  non  differisce  essenzialmente  da  quella 
trovata  per  il  lecitide  dell'ovoalbumina.  Sembra  dunque  che  tra  leci- 
tina e  zeina  nelle  soluzioni  cloroformiche. sussista  un  rapporto  costante 
qualunque  sia  la  quantità  del  solvente  ;  e  questo  fatto  si  accorderebbe 
con  la  ipotesi  di  una  vera  combinazione  chimica  tra  le  due  suddette 
sostanze.  Se  invece  si  trattasse,  come  Michaelis  e  Rona  concludono, 
di  una  influenza  della  lecitina  sulla  solubilità  della  zeina  nel  senso  che 
la  prima  sostanza  renderebbe  possibile  la  soluzione  della  seconda  nel 
cloroformio,  bisognerebbe  ammettere  che  questo  fenomeno  fosse  rego- 
lato da  una  semplice  legge  di  proporzionalità,  il  che  però  quasi  mai  si 
verifica  in  analoghi  casi. 

B)  Lecitozeina  secondaria. 

ESPEiaMEMTO   VI. 

Sì  prepara  una  soluzione  di  lecitina  in  cloroformio  al  io  %  e  una  soluzione  dì 
zeina  in  alcool  al  5  ^/q.  Con  queste  si  fanno  le  seguenti  miscele. 


Tebella 

XIV, 

Soluzione  di  lecitina 

Soluzione  di  zeina 

cmj 

crai 

A 

30 

5 

B 

50 

IO 

C 

20 

20 

Si  lasciano  le  miscele  per  24  ore  nella  stufa  a  40^,  poi  si  fanno  evaporare,  sì 
riprende  il  residuo  secco  con  cloroformio  e  si  filtra.  Si  fa  evaporare  il  cloroformio  e 
si  tratta  il  residuo  con  alcool  assoluto.  Resta  un  precipitato  giallo  bruno  che  vien  la- 
vato con  alcool  assoluto  durante  tre  giorni.  Poi  si  dissecca  fino  a  peso  costante  e  in 
esso  si  determina  l'azoto. 

I  risultati  analitici  di  questo  esperimento  si  trovano  nella  seguente 

Tabella  XV. 

Lecitozeina  secondaria  Azoto  totale  Azoto  */, 

A  0,0964  0,00952  9,87 

B  0,0905  0,00938  10,4 

c  0,0558  0,00588  10,5 

Come  si  vede  subito,  queste  tre  determinazioni  hanno  dato  risul- 
tati concordanti.  In  altre  analisi  però,  che  qui  non  riportiamo,  i  risul- 
tati sono  stati  meno  sicuri,  anche  perchè  la  sostanza  sottoposta  al  me- 
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todo  di  KjELDAHL  era  troppo  poca.  In  queste  altre  determinazioni  le 
percentuali  di  azoto  hanno  oscillato  tra  9  e  11,5.  Nell'insieme  si  può 
concludere  che  Tazoto  nella  lecitozeina  secondaria  è  contenuto  in  pro- 
porzione di  circa  il  io  Vo- 

Esperimento  VII. 

Abbiamo  anche  voluto  determinare  il  rapporto  tra  la  lecitozeina  secondaria  che 
si  può  ricavare  dal  corrispondente  lecitide  e  il  lecitide  stesso.  A  tale  scopo  abbiamo 
preparato,  come  alle  lettere  A  e  B  della  tabella  XIV,  una  discreta  quantità  di  lecitide 
e  poi,  dopo  averla  pesata,  l'abbiamo  trattata  con  alcool  assoluto.  Il  precipitato  è  stato 
raccolto  sul  fìltro,  pesato  e  lavato  fino  a  che  l'alcool  non  presentava  più  traccia  di  le- 
citina. Da  due  determinazioni  ci  è  risultato: 


Ledtide 
S 

Lecitozeina  secondaria 

8 

lecitozeina  secondaria 

2,2171 
24530 

0,0901 
0,0968 

4.08 

3»95 

Se  ora  si  pensa  che  la  lecitozeina  secondaria  contiene  il  io  ^/q  di  azoto  e  che  la 
lecitina  ne  contiene  1,74  e  che  nel  lecitide  vi  sono  quattro  parti  di  lecitozeina  secon- 
daria su  96  di  lecitina  si  ha  per  la  percentuale  di  azoto  del  lecitide  : 

Azoto  di  4  parti  di  lecitozeina 5,40 

Azoto  di  96  parti  di  lecitina 1,67 

Azoto  in  100  parti  del  lecitide  ....     2,07 
cifra  che  concorda  con  le  determinazioni  dirette  dell'azoto  nel  lecitide. 

La  lecitozeina  secondaria,  dopo  un  sufficiente  lavaggio  con  alcool 
assoluto,  non  cede  più  lecitina  a  questo  solvente.  Se  vien  trattata  però 
con  etere,  si  distacca  nuovamente  lecitina  dal  composto  e  l'etere  estrae 
questo  lipoide  probabilmente  sino  a  completo  esaurimento.  Ci  resta  tut- 
tavia da  decidere  ancora  se  il  precipitato,  che  abbiamo  chiamato  leci- 
tozeina secondaria»  seguiti  a  contenere  o  no  traccie  di  fosforo  dopo  il 
trattamento  con  Talcool  e  con  Tetere. 

Considerando  bene  i  resultati  sperimentali  sovra  esposti,  dobbiamo 
riconoscere  che  essi  non  sono  ancor  sufficienti  per  risolvere  in  modo 
definitivo  il  problema  che  ci  siamo  proposti,  di  determinare  cioè  la 
natura  delle  combinazioni  della  lecitina  con  le  proteine. 

In  appoggio  della  ipotesi  che  si  tratti  di  combinazioni  chimiche 
in  proporzioni  costanti  e  definite,  sta  il  fatto  della  costante  percentuale 
in  azoto  ritrovata  nei  nostri  preparati,  malgrado  che  essi  fossero  stati 
ottenuti  in  diflTerenti  condizioni  di  concentrazione  delle  sostanze  reagenti. 
Specialmente  il  fatto  che  il  rapporto  tra  quantità  di  zeina  e  di  lecitina 

4» 
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disciolte  in  cloroformio  è  costante,  qualunque  siano  le  quantità  del  sol- 
vente, ha  un  valore  di  prova  nel  senso  suddetto. 

In  conformità  di  questa  ipotesi  vediamo  come  si  possono  imma- 
ginare i  fenomeni  chimici  che  avverrebbero  tra  lecitina  e  proteine. 

Le  percentuali  dell'azoto  nelle  sostanze  da  noi  esaminate  sono,  in 
cifre  tonde:  lecitina  1,74  7o>  lecitalbumina  primaria  4*0»  lecitide  del- 
Tovoalbumina  2  7o>  lecitalbumina  secondaria  6  7oi  ovoalbumina  16  ^^^\ 
lecitide  della  zeina  2  y^,  lecitozeina  secondaria  io  7o>  zeina  16  7o» 

Da  queste  cifre  si  vede  che  nella  lecitalbumina  primaria  ad  una 
molecola  di  ovoalbumina  si  debbono  unire  varie  molecole  di  lecitina. 

Quando  poi,  per  influenza  del  cloroformio,  si  forma  il  lecitide  dalla 
lecitalbumina  primaria,  allora  si  deve  avere  la  scissione  di  alcune  mole- 
cole di  lecitalbumina  e  il  condensamento  di  molte  molecole  di  lecitina 
su  di  un  nucleo  proteico  e  la  precipitazione  del  resto  della  proteina 
rimasto  libero  dalla  lecitina. 

Per  il  trattamento  con  alcool  poi  si  avrebbe  una  ulteriore  disso- 
ciazione del  lecitide,  in  modo  che  i  nuclei  proteici  conserverebbero  solo 
pochi  gruppi  lecitinici  e  questa  dissociazione  progredirebbe  ancora  per 
trattamento  con  etere,  per  il  qual  trattamento  resta  quasi  al  tutto  li- 
bera la  molecola  di  ovoalbumina. 

Non  ci  nascondiamo,  che  è  difficile  concepire  come  queste  reazioni, 
e  specialmente  il  passaggio  dalla  lecitalbumina  primitiva  al  lecitide, 
possano  avvenire  in  proporzioni  definite  e  in  ogni  modo  bisogna  am- 
mettere, che  se  sussistono  vere  combinazioni  chimiche  tra  la  lecitina  e 
le  proteine  esse  siano  molto  deboli  e  lasse. 

D'altra  parte  questi  fenomeni  si  potrebbero  spiegare  molto  più 
facilmente  ammettendo  che  i  rapporti  tra  lecitina  e  proteidi  non  siano 
quelli  di  una  combinazione  in  proporzioni  definite,  ma  che  si  tratti  sem- 
pre di  processi  di  absorbimento  e  anche  di  influenze  tra  le  molecole 
dell'una  e  dell'altra  sostanza,  capaci  di  modificare  le  condizioni  della 
solubilità  delle  proteine  nel  cloroformio.  Ammettendo  ciò  bisognerebbe 
pure  pensare  che  le  percentuali  dell'azoto  nei  vari  preparati  (percentuali 
che  abbiam  preso  quali  indici  dei  rapporti  di  combinazione  tra  lecitina 
e  proteine)  non  fossero  che  apparentemente  costanti  e  che  l'ordine  della 
loro  variabilità,  in  dipendenza  delle  varie  condizioni  dei  sistemi  lecitina 
4-  proteina  4-  solvente,  fosse  inferiore  all'ordine  degli  errori  inerenti 
al  metodo  analitico  adoperato. 

Bisognerà  quindi  cercare  altri  criteri  per  lo  studio  quantitativo 
delle  lecitalbumine,  in  modo  da  avere  più  sicuramente  e  più  esattamente 
i  rapporti  tra  queste  due  sostanze  quando  reagiscono  tra  loro. 
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XXXVIII. 

SUI   FATTORI   CHE   DETERMINANO   L'ACCRESCIMENTO 
E  LA  FUNZIONE  DELLA  GHIANDOLA  MAMMARIA. 

Ricerche  del  Dott.  Carlo  Foà,  Assistente  e  Privato  Docente  di  Fisiologia. 

(Con  tre  figure  intercalate  nel  testo). 

{Dal  Laboratorio  tti  Fisiologia  di  Torino^  diretto  dal  Prof.  A,  Mosso) 


Introduzione. 

Fra  tutte  le  ghiandole  a  secrezione  esterna  la  ghiandola  mammaria 
è  la  sola  che  presenti  il  fatto  caratteristico  di  non  funzionare  se  non 
per  un  tempo  relativamente  breve,  e  in  circostanze  ben  determinate 
della  vita  della  femmina.  Cosi  è  che  se  per  tutte  le  ghiandole  il  pro- 
blema della  origine  dello  stimolo  che  ne  determina  la  funzione  è  di 
massima  importanza,  per  la  mammella  questo  problema  parve  assu- 
merne una  del  tutto  speciale,  dati  i  rapporti  che  esso  ha  con  tutto  il 
rimanente  della  fisiologia  della  riproduzione.  Malgrado  ciò  non  tro- 
viamo per  un  lungo  periodo  di  anni  che  ben  poche  e  sporadiche  ri- 
cerche sopra  tale  problema,  e  piuttosto  intese  a  studiare  lo  sviluppo 
della  mammella  nella  pubertà  che  non  durante  la  gravidanza.  Impe- 
rocché la  questione  ha  questi  due  lati  principali  :  Quali  siano  i  fattori 
che  determinano  lo  sviluppo  della  mammella  femminile  nell'epoca  della 
pubertà,  e  quali  quelli  che  ne  determinano  il  rapido  accrescimento  e 
l'attività  secretoria  in  seguito  ai  complessi  fenomeni  della  riproduzione. 
Io  lascerò  di  ricordare  tutto  quanto  si  connette  con  la  prima  parte  del 
problema,  poiché  essa  non  formerà  oggetto  delle  presenti  ricerche.  Sono 
d'altronde  definitivamente  acquisite  le  cognizioni  intorno  ai  reciproci 
rapporti  che  connettono  lo  sviluppo  della  mammella  con  quello  degli 
altri  organi  del  sistema  genitale.  Per  quanto  riguarda  Io  studio  della 
mammella  funzionante  oltre  alle  ricerche  anatomiche  ed  istologiche  di 
cui  ci  intratterremo  brevemente  in  seguito,  ecco  quanto  fino  ad  ora  si 
conosce  : 

v^  La  secrezione  del  latte  non  ha  per  condizione  t  integrità  di  spe- 
ciali nerviy  ma  può  avvenire  anche  in  assenza  di  questi,  e  riceve  stimolo 
€  materiale  dal  sangue. 

Infatti  il  taglio  dei  nervi  della  mammella  (Eckard)  o  del  segmento  di  midollo 
spinale  da  cui  essi  derivano  (Goltz  ed  Ewald,  Routh)  non  arrestano  la  secrezione 
del  latte,  quando  già  essa  è  incominciata.  La  prova  decisiva  di  questo  fatto  venne  ap- 
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portata  da  una  ben  nota  esperienza  del  Ribbejlt  (i).  Egli  asportò  le  due  mammelle  di 
una  cavia  verjgine,  e  le  innestò  sotto  la  cute  del  padiglione  delle  due  orecchie.  L'in- 
nesto di  un  Iato  falli,  e  il  pezzo  cadde  in  necrod.  Dall'altra  parte  invece  la  mammella 
attecchì,  e  quando  la  cavia  divenne  gravida  e  partori,  si  notò  che  la  mammella  inne- 
stata era  rigonfia,  al  taglio  lasciava  fuoruscire  del  latte,  ed  aveva  acquistata  la  struttura 
istologica  di  una  ghiandola  funzionante.  Questa  era  la  prova  decisiva  che  la  secrezione 
del  latte  poteva  avvenire  fuori  dell'influenza  di  speciali  nervi,  e  per  uno  stimolo  appor- 
tato dal  sangue. 

20  La  secrezione  del  latte  è  sotto  l'influenza  di  alcuni  organi. 

L'asportazione  delle  ovaie  produce  infatti  un  aumento  della  secrezione  (2),  ed  è 
pratica  assai  comune  quella  di  asportare  le  ovaie  alle  mucche  lattifere,  per  averne  più 
latte.  Pare  che  la  quantità  di  latte  secreto  aumenti  pure  dopo  l'asportazione  della  ti- 
roide nella  capra,  mentre  1*  iniezione  di  estratti  di  tiroide  in  una  capra  allattante  sti- 
roidata,  torna  a  far  diminuire  la  secrezione  del  latte  (3). 

30  L'accrescimento  della  ghiandola  mammaria  durante  la  gravi- 
danza  è  determinato  da  particolari  sostanze  (ormoni)  fabbricate  e  messe 
in  circolazione  dal  feto. 

Questo  fatto  risultò  da  alcune  esperienze  fatte  in  questi  ultimi  tempi  da  Lank 
Claypon  e  Starling  (4).  Essi  nelle  loro  limpide  ricerche  passarono  in  critica  rassegna 
tutti  quei  fattori  che  avrebbero  potuto  esser  la  causa  dello  sviluppo  della  mammella 
nella  gravidanza,  ed  aggredendo  per  la  prima  volta  il  problema  con  l'esperienza  diretta, 
dimostrarono  come  le  iniezioni  a  lungo  ripetute  di  estratti  di  placenta,  di  utero,  e  di 
ovaie,  in  una  coniglia  vergine  non  abbiano  influenza  alcuna  sulle  mammelle,  mentre 
iniettando  una  grande  quantità  di  estratto  acquoso  del  corpo  di  feti  di  coniglio,  si 
provoca  una  attiva  proliferazione  e  moltiplicazione  degli  acini  e  dei  dotti  ghiandolari, 
giungendo  fino  a  produrre  la  secrezione  del  latte.  Gli  autori  ottennero  questo  risultato 
iniettando  in  una  coniglia  vergine  a  più  riprese  l'estratto  di  160  feti  di  coniglio,  e 
constatarono  che  anche  bollendo  l'estratto  esso  non  perde  le  sue  proprietà.  Ascrivono 
la  sostanza  secreta  dal  feto  e  stimolante  la  mammella,  alla  categoria  degli  ormoni  cioè 
di  quelle  sostanze  che  come  la  secretins,  l'adrenalina  ed  altre,  stabiliscono  una  correla- 
zione chimica  fra  parti  diverse  dell'organismo. 

Ma  se  queste  ricerche  hanno  portato  viva  luce  sul  problema  ne 
hanno  tuttavia  lasciato  irrisoluta  una  parte  ;  poiché  esse  hanno  spiegato 
come  avvenga  l'accresci  mento  della  mammella  in  gravidanza,  ma  ancora 
ci  lasciano  incerti  sui  fattori  che  ne  determinano  la  funzione.  Starling 
discute  a  lungo  questa  questione.  Egli  ricorda  che   la    secrezione  del 

(x)  RiBBBRT  H.  Ueber  Transplantation  von  Ovarium,  Hoden  a.  Mamra».  y4f*rA. /.  Enttciktlung' 
smeck.  d.  Organismen,  vii,  688,  1898. 

(a)  PooEs.  Beitritge  «n  den  Bezietrang  von  Mamma  and  Genitale.  Wiener  KL  Wo€h,<^  IT.  5, 
137,  1908. 

(3)  Da  una  comunicazione  orale  fatta  a  nome  del  Dott.  D'Errico  dal  Prof.  F.  Bottazzi  al 
Congresso  dei  Fisiologi  tentfto  in  Heidelberg  nell'agosto  xgò7. 

(4)  Starling  e  Lank  Claypon.  Proc»  Roy,  Sec,  lxxvii,  1905. 


Digitized  by  LjOOQ  16 


522  C.  Foà 

latte  non  avviene  in  alcune  specie  animali  se  non  dopo  e  subito  dopo 
Tallontanamento  del  feto,  e  che  se  questo  viene  provocato  prima  del  ter- 
mine della  gravidanza,  pur  già  avanzata,  la  mammella,  fino  allora  inat- 
tiva si  pone  subito  a  secernere.  Egli  ritiene  perciò,  d'accordo  con  Hil- 
DEBRANDT  (i),  che  se  al  feto  spetta  la  funzione  di  determinare  T  ac- 
crescimento della  mammella,  esso  d'altra  parte  ne  inibisca  la  funzione 
secretrice,  cosicché  occorra  il  suo  allontanamento  perchè  questa  si 
produca. 

Egli  ammette  in  altri  termini  che  durante  la  gravidanza  la  mam- 
mella sia  sotto  r  influenza  di  uno  stimolo  integratore  che  se,  come  tale, 
provoca  un  aumento  del  parenchima,  ne  inibisce  però  la  fase  disintegra- 
tiva, cioè  la  secrezione.  A  questa  ipotesi  si  potrebbe  tuttavia  muovere 
qualche  obbiezione.  Perchè,  ad  esempio,  in  molte  specie  animali  la  se- 
crezione del  latte  avviene  durante  tutta  la  gravidanza,  o  almeno  già  ne- 
gli ultimi  tempi  di  essa,  quando  cioè  il  feto  è  presente  e  perciò  dovrebbe 
esser  presente  lo  stimolo  inibitore  ?  E  ancora  :  come  si  spiega  che  nelle 
esperienze  dello  Starling  le  iniezioni  di  estratto  fetale,  con  l'accre- 
scimento del  parenchima  ghiandolare  abbiano  pure  prodotto  la  secre- 
zione del  latte  ?  E  poi  :  è  proprio  lecito  ritenere  come  fase  disintegra- 
tiva la  secrezione  ghiandolare,  o  non  piuttosto  risulta  essa  dal  succedersi 
di  tutto  un  complesso  di  fattori  ana-  e  catabolici  ?  A  queste  obbiezioni 
possiamo  tentar  di  rispondere  :  Può  non  essere  continua  la  secrezione 
à^'ormane  integratore  da  parte  del  feto,  e  allora  alla  fase  integrativa 
può  succedere  la  fase  secretoria  ;  o  meglio  :  l'attività  secretoria  della 
ghiandola  già  portata  ad  un  discreto  grado  di  sviluppo,  può  aver  pre- 
dominio sullo  stimolo  inibitore  ed  aversi  così  la  secrezione.  Starling 
ades.  spiega  il  risultato  delle  sue  esperienze  così  :  Le  iniezioni  di  estratti 
fetali  non  sono  continue,  e  nei  periodi  di  sosta  la  mammella  si  scarica 
di  quanto  era  stata  caricata:  sarebbe  come  un  succedersi  di  brevi  pe- 
riodi di  gravidanza  con  brevi  periodi  di  puerperio  e  quindi  di  allatta- 
mento. 

Ma  questa  discussione  lascia  tuttavia  irresoluta  la  questione,  ed 
occorre  portarla  nel  campo  sperimentale,  ponendola  in  questi  termini  : 
La  secrezione  del  latte  da  parte  di  una  mammella  sviluppata  per  virtù 
degli  ormoni  fetali,  avviene  essa  soltanto  in  grazia  dell'allontanamento 
di  uno  stimolo  inibitore  (feto),  o  per  azione  di  un  altro  nuovo  stimolo 
positivo  apportato  alla  ghiandola  dal  sangue  dell'animale  allattante  ?  E 
in  altri  termini  :  Coli 'allontanamento  del  feto  otteniamo  soltanto  di  aspor- 
tare uno  stimolo  inibitore,  o  determiniamo  la  comparsa  —  forse  in 

(i)  HiLDEBRANDT.  HoftuetsteT* s  Beìtriìgr,  y,  4x3,  1904. 
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qualche  organo  speciale  —  di  un  particolare  stimolo  che  faccia  secer- 
nere la  mammella  sviluppatasi  in  gravidanza? 

Questo  fu  il  problema  che  io  cercai  di  risolvere  con  le  esperienze 
che  verrò  esponendo,  ma  prima  d'entrare  in  questa  trattazione,  riferirò 
altre  esperienze  intese  a  confermare  e  ad  ampliare  quelle  di  Starling 
e  Lane  Claypon. 


I.     Iniezione  di  estratti  di  feti  bovini  in  coniglie  vergini. 

Fra  le  proprietà  che  caratterizzano  gli  ormoni.  Starling  pone  le 
due  seguenti  :  di  non  essere  specifici  e  di  resistere  airebollizione.  Tali 
caratteri  avrebbero  infatti  la  secretina  e  l'adrenalina,  ed  all'  ebollizione 
resisterebbero  pure  gli  ormoni  fetali.  Mi  parve  importante  controllare 
queste  due  proprietà  ripetendo  in  altro  modo  l'esperienza  di  Starling 
e  cioè  iniettando  in  cmiiglie  vergini  l'estratto  acquoso  bollito  e  non  bol- 
lito di  feti  di  altra  specie  animale.  Tale  esperienza  poi,  oltre  a  risol- 
vere il  quesito  della  specificità,  avrebbe  portato  un  notevole  contributo 
pratico  allo  studio  della  questione,  perchè  avrebbe  permesso  di  lavorare 
con  feti  di  grossa  mole,  e  facile  ad  aversi,  il  che  non  si  può  dire  dei 
feti  di  coniglio. 

L*uso  dei  feti  bovini,  mi  fu  gentilmente  concesso  dai  sanitari  dell'Ammazzatoio 
Municipale  di  Torino,  e  ad  essi  mi  è  grato  porgere  qui,  i  più  vivi  ringraziamenti. 
Quasi  ogni  giorno  potei  avere  feti  freschi  e  di  lunghezza  variante  da  pochi  centimetri 
fino  a  90  cm.  Una  prima  serie  di  feti  più  piccoli  venivano  posti  interi  nella  macchina 
tritacarne»  e  dei  feti  più  grossi  tritavo  in  generale  soltanto  i  visceri,  comprendendo  la 
tiroide,  il  timo,  il  cervello  e  le  ghiandole  sessuali  %  raccogliendo  pure  tutto  il  sangue. 
Alla  poltiglia  ottenuta,  aggiungevo  un  ugual  volume  di  acqua  e  lasciavo  a  sé  12  ore. 
Poi  bollivo  e  filtravo.  L'estratto  veniva  conservato  Jn  bocce  chiuse  con  cotone,  che  ve- 
nivano poi  sterilizzate,  in  autoclave  a  110".  Cosi  età  preparato  il  materiale  sottoposto 
al  riscaldamento. 

Una  seconda  serie  di  feti  veniva  usata  per  le  esperienze  con  materiale  fresco,  e 
in  questo  caso  era  una  notevole  difficoltà  il  mantenerlo  sterile.  Non  posso  dire  di  es- 
servì in  tutto  riuscito  e  sopra  due  animali  che  iniettai  uno  mori  di  peritonite  settica. 
Ottenevo  una  relativa  sterilità,  se  cosi  si  può  dire,  aprendo  con  forbici  e  pinze  steriliz- 
zate, il  sacco  amniotico,  tritando  il  feto  con  la  macchina  sterilizzata,  estraendo  la  polti- 
glia con  acqua  bollita,  filtrando  sterilmente  e  iniettando  l'estratto  il  più  presto  possibile. 
È  chiaro  che  non  è  facile  mantenere  una  assoluta  sterilità  in  tutte  queste  manovre. 

Una  terza  serie  di  esperienze  venne  fatta  raccogliendo  da  una  trentina  di  grossi 
feti  le  sole  tiroidi,  ed  una  quarta  serie  col  timo  degli  stessi  feti.  Dovendo  raccogliere 
questo  materiale  per  un  tempo  abbastanza  lungo  da  poter  poi  fare  una  serie  di  inie- 
zioni, per  mantenerlo  sterile,  tritavo  ed  estraevo  mano  a  mano  gli  organi  e  poi  chiudevo 
l'estratto  in  tante  piccole  bocce  sterilizzandole  in  autoclave  a  no". 
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I  resultati  di  queste  esperienze  si  possono  per  brevità  cosi  rias- 
sumere : 

I»  Iniettando  in  una  coniglia  vergine  ma  pubere,  per  35  giorni 
e  quotidianamente  alla  dose  di  20-30  cm*  per  volta,  l'estratto  di  feti 
bovini  di  varia  età,  sterilizzato  a  1 10^,  non  ottenni  la  menoma  modi- 
ficazione delle  ghiandole  mammarie.  Le  iniezioni  venivano  fatte  in 
parte  sotto  la  cute  del  dorso,  in  parte  nel  peritoneo,  e  gli  animali 
cosi  trattati  furono  sei. 

20  Le  iniezioni  di  estratti  di  timo,  o  di  tiroide  portati  a  iic 
furono  senza  azione  sulle  mammelle  di  coniglie  vergini.  Feci  dieci  inie- 
zioni in  7  giorni  di  io  cm'  ciascuna  sotto  la  cute  del  dorso  in  due 
coniglie:  una  per  il  timo,  Taltra  per  la  tiroide. 

y^  Praticando  sotto  la  cute  del  dorso,  ed  entro  il  peritoìuo  di  una 
coniglia  vergine,  ss  iniezioni  in  20  giorni  di  estratti  acquosi  freschi  di 
feti  bovini  di  varia  età,  alla  dose  di  25-5^  cm^  per  giorno^  si  ottenne  a 
cominciare  dal  quindicesimo  giorno  un  notevole  ingrossamento  delle  mam- 
melle, specie  delle  due  posteriori  addominali^  ed  all'ultimo  giortio  fu  pos- 
sibile, spremendo  il  capezzolo,  di  ottenere  una  goccia  d'un  liquido  idai- 
lieo  al  latte  per  costituzione  microscopica  e  ridiuente  il  liquido  di  Fehling. 

Sacrificato  l'animale  per  dissanguamento,  dissecai  accuratamente  le  mammelle» 
di  cui  le  posteriori  erano  notevolmente  accresciute,  mentre  le  altre  non  erano  ^ran  che 
sviluppate  e  non  contenevano  latte.  Una  delle  posteriori  (fìg.  2)  fu  isolata,  fissata  con  spilli 


Fig.  I.  Fig.  2. 

sopra  un  tappo,  messa  in  formalina  e  poi  colorata  con  una  debole  soluzione  di  ematos- 
silina  come  aveva  fatto  Starling.  Dell'altra  (fig.  i),  che  al  taglio  lasciava  fuoruscire  uno 
scarso  liquido  lattiginoso,  vennero  fissati  alcuni  pezzetti  in  liquido  di  Her- 
mann, e  le  sezioni  furono  colorate  con  safFranina.  Il  preparato  macroscc»> 
pico  di  cui  riproduco  il  disegno  a  grandezza  naturale,  confrontato  col  di- 
segno dei  pochi  dotti  di  una  mammella  di  coniglia  vergine,  disegno  che 
Fig.  3.  trassi  dal  lavoro  di  Starling  e  Lane  Clayfon  (fig.  3),  dimostra  un  enorme 
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e  rigoglioso  sviluppo  degli  acini  e  dei  dotti  ghiandolari.  I  preparati  microscopici  rive- 
larono l'esistènza  di  alveoli  larghi  e  ben  sviluppati  tappe/.zati  da  un  epitelio  piuttosto 
appiattito,  con  gocciole  di  grasso  tinte  in  nero  dall'acido  osmico,  cosi  nell'interno  dì 
alcune  cellule,  come  nello  spazio  alveolare. 

Lo  stesso  resultato  che  Starling  e  Lane  Claypon  avevano  ottenuta 
sulla  coniglia  con  iniezioni  di  estratti  di  feti  di  coniglio,  fu  ottenuto  dun- 
que anche  con  estratto  di  feti  bovini  freschi,  il  che  aggiunge  a  quanto 
era  stato  osservato,  che  «  gli  ormoni  »  secreti  del  feto  non  sono  speci- 
fici per  la  specie  a  cui  il  feto  appartiene,  ma  agiscono  anche  sovra  fem- 
mine di  specie  diversa. 

Il  resultato  negativo  che  io  ottenni  su  sei  coniglie  con  gli  estratti 
di  feto  sottoposti  al  riscaldamento  non  bastano  beninteso  ad  infìrmare 
i  resultati  positivi  ottenuti  da  Starling  e  Lane  Claypon,  e  forse  la 
ragione  dell'insuccesso  delle  mie  esperienze,  sta  nell'aver  portato  gli 
estratti  non  solo  all'ebollizione,  ma  in  autoclave  a  i  \o^\  Per  la  stessa 
ragione  forse  rimasero  senza  successo  le  esperienze  con  la  tiroide  e  col 
timo,  per  le  quali  inoltre  avevo  potuto  raccogliere  forse  troppo  scarso 
materiale. 

Starling  scrisse  giustamente  che  iniettando  estratti  di  feti  non 
si  fa  che  simulare  molto  lontanamente  ciò  che  avviene  in  natura,  poiché 
si  riesce  soltanto  ad  iniettare  e  con  lunghi  intervalli  di  tempo  quella 
piccola  parte  di  ormoni  che  sono  presenti  nel  corpo  fetale  a  un  dato 
momento,  mentre  durante  la  gravidanza  il  feto  mette  forse  continua- 
mente in  circolo  le  dette  sostanze.  Con  l'aver  trovato  che  si  ottiene 
uguale  successo  iniettando  estratti  di  feti  di  grossa  mole,  spero  avere 
anche  un  poco  rimediato  a  questa  necessaria  insufficienza  sperimentale, 
poiché  possedendo  maggior  copia  di  materiale,  sarà  possibile  avvicinare 
fra  loro  le  iniezioni  e  farle  più  abbondanti. 

A  tentare  le  iniezioni  di  estratti  di  timo  ero  stato  indotto  dal  pre- 
concetto che  forse  il  timo,  come  organo  che  raggiunge  tanto  sviluppo 
nella  vita  fetale  per  poi  ridursi  di  volume,  fosse  quello  da  cui  gli  or- 
moni traggono  origine.  Già  si  sa  che  il  timo  è  in  istretto  rapporto  con 
lo  sviluppo  delle  ghiandole  sessuali,  e  T  insuccesso  della  mia  unica  ed 
incompleta  esperienza  ancora  non  basta  a  negare  che  al  timo  spetti 
pure  la  funzione  di  fabbricare  la  sostanza  che  eccita  lo  sviluppo  della 
mammella.  Ma  questa  è  soltanto  una  ipotesi,  e  il  confermarla  non  è  cosa 
agevole,  poiché  non  è  agevole  procurarsi  una  quantità  sufficiente  di  timi 
di  feti  bovini.  L'esperienza  dovrebbe  in  ogni  caso  essere  ripetuta  con 
estratti  non  bolliti,  e  si  potrebbe  tentare  l'iniezione  di  estratti  di  grossi 
timi  di  vitelli  già  nati.  È  questo  un  campo  d'esperienze  ancora  aperto. 
42 
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II.     Per  la  secrezione  del  latte  è  sufficiente  la  cessazione  di 

UNO  STIMOLO  INIBITORE  ALLONTANATO  COL  PARTO,  O  A  DETERMI- 
NARLA OCCORRE  UNO  STIMOLO  PARTICOLARE  CHE  CONTINUAMENTE 
PROVENGA    DAL    SANGUE   ALLA    MAMMELLA? 

Per  risolvere  questo  problema  era  bene  cercare  anzitutto  di  ac- 
certarsi se  realmente  il  feto  fabbrichi  sostanze  capaci  di  inibire  la 
secrezione  del  latte,  ed  a  questo  proposito  già  Starling  consigliava 
di  praticare  in  una  coniglia  allattante  una  serie  di  iniezioni  di  estratti 
fetali  per  vedere  se  esse  non  avessero  per  effetto  di  diminuire  la  se- 
crezione del  latte.  Io  ho  eseguito  pazientemente  questa  ricerca,  iniet- 
tando in  due  coniglie  allattanti  quantità  enormi  di  estratti  freschi  di 
feti  bovini,  e  sebbene  non  fosse  possibile  misurare  la  quantità  di  latte 
secreto,  non  potei  tuttavia  apprezzarne  una  diminuzione,  ed  i  figli 
poterono  sempre  trarre  dalla  madre  sufficiente  nutrimento.  Ma  questa 
esperienza  ha  ben  poco  valore!  Appartiene  questa  esperienza  alla  ca- 
tegoria di  quelle  che  non  hanno  valore  se  non  quando  il  resultato  è 
positivo,  e  da  essa  non  è  lecito  concludere  che  il  feto  durante  la  gra- 
vidanza non  inibisca  realmente  la  secrezione  del  latte. 

Le  cause  dell'  insuccesso  possono  essere  molte  :  anzitutto  le  inie- 
zioni sono  distanziate  fra  di  loro  da  un  certo  lasso  di  tempo  durante 
il  quale  non  solo  cessa  T  ipotetico  effetto  inibitorio,  ma  anzi  può  suc- 
cedere un  aumento  della  secrezione  del  latte.  Non  si  provoca  infatti 
la  secrezione  del  latte  con  iniezioni  di  estratti  fetali  in  femmine  ver- 
gini ?  Perchè  Tesperienza  avesse  valore  bisognerebbe  che  la  presenza 
del  feto  fosse  continua,  il  che  è  del  resto  realizzato  in  natura,  quando 
interviene  una  nuova  gravidanza  durante  l'allattamento.  Si  osserva 
bensì  in  questi  casi  una  diminuzione  della  secrezione  lattea,  ma  molto 
tardivamente  e  per  cause  forse  indipendenti  dal  feto.  È  infatti  ben  noto 
che  una  vacca  lattifera  può  continuare  a  dar  latte  durante  otto  mesi  e 
mezzo  di  una  nuova  gravidanza,  non  cessando  che  durante  gli  ultimi 
giorni  che  precedono  il  parto  per  poi  ricominciare  subito  dopo.  Tar- 
NIER  (i)  ricorda  che  le  giumente  vengono  portate  allo  stallone  subito 
dopo  il  parto  e  che  la  nuova  gravidanza  non  impedisce  l'allattamento. 
Parrebbe  anzi  che  nella  capra  questo  ne  venisse  favorito. 

Quest'ultima  osservazione  ci  rende  dunque  molto  dubbiosi  ad  am- 
mettere che  il  feto  eserciti  un'azione  inibitrice  sulla  secrezione  lattea. 

(i)  Citato  da  Vlrnoit  et  Bequerel.  Da  lait  chez  la  femme.  Annales  <i* tìy^'èfif,  1855. 
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III.     Ricerche  sugli  innesti  della  mammella. 

Smessa  questa  via  di  ricerche,  pensai  di  incominciarne  un'altra 
guidato  da  questi  concetti  : 

IO  Che  se  durante  la  gravidanza  la  secrezione  del  latte  fosse 
inibita  dal  feto,  innestando  una  mammella  allattante,  in  una  femmina 
gravida,  essa  dovrebbe  cessare  di  secernere  ; 

20  Che  se  la  secrezione  avviene  per  il  solo  fatto  di  aver  allon- 
tanato il  feto,  una  mammella  allattante  innestata  in  una  femmina  ver- 
gine avrebbe  continuato  a  secernere,  mentre  se  per  la  secrezione  fosse 
necessario  uno  stimolo  speciale  continuamente  apportato  dal  sangue,  la 
mammella  funzionale  avrebbe  continuato  a  dar  latte,  solo  se  innestata 
in  una  femmina  allattante  e  non  in  una  femmina  vergine; 

30  Che  inoltre  in  quest'  ultimo  caso  la  mammella  già  sviluppata 
ma  non  ancora  funzionante,  tolta  da  una  femmina  gravida  avrebbe  in- 
cominciato a  secernere  soltanto  se  innestata  in  una  femmina  allattante, 
dove  riceverebbe  lo  stimolo,  e  non  in  una  femmina  vergine,  mentre 
avrebbe  dato  latte  in  ambo  i  casi  se  fosse  bastato  toglierla  allo  stimolo 
inibitore  del  feto. 

Debbo  però  subito  avvertire  che,  se  questo  ragionamento  in  teoria 
si  presentava  seducente,  non  condusse  con  l'esperienza  ad  alcun  resul- 
tato. Vi  sono  problemi  cosi  complessi,  che  non  è  forse  inutile  il  riferire 
tutti  i  tentativi  fatti  per  risolverli,  anche  se  questi  non  hanno  condotto 
ad  alcun  resultato  soddisfacente. 

Sull'innesto  della  mammella  non  vi  sono  —  salvo  errore  —  che 
le  esperienze  già  citate  del  Ribbert.  Seguendo  il  ragionamento  sovra 
esposto  praticai  l' innesto  : 

IO  di  mammella  allattante  in  una  femmina  gravida  (3  esperienze): 

20  di  mammella  allattante  in  una  femmina  vergine  (3  esperienze)  : 

30  di  mammella  allattante  in  una  femmina  allattante(4  esperienze)  ; 

40  di  mammella  sviluppata  ma  non  ancora  funzionante  tolta  ad 
una  femmina  negli  ultimi  giorni  di  gravidanza,  in  una  femmina  vergine 
(3  esperienze); 

50  come  40,  in  una  femmina  allattante  (3  esperienze). 

L,e  esperienze  furono  fatte  sulle  cavie,  con  la  tecnica  seguente.  Con  ogni  cautela 
asettica  la  mammella  veniva  isolata  ed  estirpata  dall'animale,  e  portata  in  un  sacco 
sottocutaneo  già  prima  preparato  sul  dorso    dell'altro    animale.  Alla  mammella   veniva 
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lasciato  il  capezzolo  tagliando  tutta  la  cute  d' intorno,  ed  esso  sporgeva  per  un  piccolo 
spazio  lasciato  fra  un  punto  e  Taltro  della  sutura  cutanea  dell* animale  innestato.  In  un 
solo  caso,  sovra  i6  operazioni  eseguite,  ebbi  a  perdere  Tanimale  per  infezione;  in  tutti 
gli  altri  casi  la  guarigione  della  ferita  avvenne  per  primam  senza  traccia  di  infezione. 
Non  vale  la  pena  che  io  descriva  ogni  esperienza,  perchè  il  resultato,  salvo  lievi  dif- 
ferenze nei  singoli  casi,  fu  costantemente  negativo.  Sacrificai  gli  animali  dopo  3,  8, 
25  giorni  dall'operazione  ed  esaminai  istologicamente  le  mammelle  innestate  dopo  averle 
tìssate  in  liquido  Zenker  o  in  liquido  di  Hermann.  Esse  avevano  ben  presto  contratto 
salde  connessioni  vascolari  coi  tessuti  circonvicini,  connessioni  che  però  non  compren- 
devano se  non  la  parte  periferica  dell'organo. 

Dopo  tre  giorni  l'aspetto  della  ghiandola  innestata  era  identico  qualunque  fosse 
stata  la  qualità  dell'animale  ospite.  Le  mammelle  innestate  in  piena  funzione,  dopo 
tre  giorni  dall'  innesto,  hanno  acquistato  il  tipo  della  ghiandola  colostrante.  La  mag- 
gior parte  degli  alveoli  hanno  un  epitelio  di  forma  cubica  con  poco  secreto  nel  prottj- 
plasma.  La  cavità  dell'alveolo  è  ristretta  e  ripiena  di  poco  secreto  granuloso  radunato 
al  c-^ntro.  Scarse  le  gocce  di  grasso  ed  abbondanti  i  leucociti  a  nucleo  polimorfo  e  i 
mononucleati  che  infiltrano  soprattutto  il  connettivo  interstiziale.  Questo  non  si  è  fatto 
ancora  molto  abbondante,  cosicché  gli  alveoli  sono  ancora  avvicinati  fra  loro.  Nella 
cavità  degli  alveoli  si  trovano  abbondanti  i  globi  di  NisSEN  contenenti  per  lo  più  un 
vacuolo  e  una  o  più  gocce  di  cromatina  irregolarmente  disposte. 

Dopo  otto  giorni  l'aspetto  della  ghiandola  innestata  è  in  parte  ancora  colostrante. 
ma  già  si  notano  i  caratteri  di  un  grande  sfacelo.  Gli  alveoli  con  im  lume  discreta- 
mente ampio  sono  scarsissimi,  qualcuno  ha  un  lume  ristrettissimo  tappezzato  di  epi- 
telio appiattito,  e  privo  di  secreto,  ma  molti  di  essi  non  sono  più  rappresentati  che  da 
isole  di  cellule  epiteliali  in  parte  frammentate  e  miste  con  abbondanti  gocciole  dì  grasso 
infiltranti  soprattutto  la  periferia  dell'organo.  Abbondanti  leucociti  infiltrano  il  connet- 
tivo interstiziale  che  già  si  è  fatto  più  abbondante  e  tiene  maggiormente  distanziati  t 
pochi  alveoli  superstiti. 

Dopo  2$  giorni  dall'innesto  la  ghiandola  ha  perduto  completamente  l'aspetto 
primitivo.  È  tenacemente  connessa  colla  cute  e  con  le  aponeurosi  dei  muscoli  dorsali, 
è  riccamente  vascolarizzata  e  poco  rimpicciolita  di  volume.  Di  consistenza  piuttosto 
dura,  si  presenta  al  taglio  rossa  e  compatta  nella  zona  periferica,  più  molle  e  giallastra 
nella  zona  centrale.  All'esame  istologico  non  è  più  possibile  riconoscere  alcuna  strut- 
tura ghiandolare.  La  periferia  è  formata  esclusivamente  da  connettivo  infiltrato  di  leu- 
cociti fra  i  quali  abbondano  gli  eosinofili,  e  sparsi  qua  e  là  si  notano  pochi  isolotti  che 
ricr)rdnno  appena  una  struttura  epiteliale.  Abbondanti  le  gocciole  di  grasso  infiltranti  il 
connettivo,  e  nessun  globulo  di  Nissen.  La  zona  centrale  che  si  continua  insensibil- 
mente con  la  periferica  non  è  formata  che  da  lasse  maglie  di  connettivo  fra  le  quali 
si  nota  un  ammasso  di  detrito  granulare  non  colorabile  con  l'ematossilina  né  con  l'eosina, 
né  con  la  safFranina,  e  leggermente  tingibile  con  l'acido  picrico  Frammezzo  a  questo 
detrito  si  trova  qualche  scarsa  e  piccola  goccia  di  grasso  e  qualche  leucocito.  La  zona 
centrale  é  certo  quella  che  non  fu  ancora  raggiunta  dai  vasi,  e  in  cui  lo  sfacelo  del  pa- 
renchima preludia  ad  un  futuro  avanzamento  del  connettivo,  che  invade  e  trasforma  cosi 
completamente  la  ghiandola. 

Le  mammelle  tolte  da  una  cavia  in  gravidanza  avanzata  innestate  in  una  femmina 
vergine  o  in  una  femmina  allattante  subivano  presso  a  poco  lo  stesso  processo  di  re- 
gressione conservando  tino  al  terzo  giorno  il  tipo  colostrante  per  poi  lasciarsi  invadere 
progressivamente  dal  connettivo. 
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Queste  esperienze  ebbero  dunque  un  completo  insuccesso,  né  un  tale 
resultato  deve  stupire  dopoché  le  ricerche  di  Meynier  (i)  avevano  di- 
mostrato che  la  sola  sospensione  dell'allattamento  é  sufficiente  a  pro- 
vocarne l'arresto  completo,  e  ad  indurre  nella  ghiandola  profonde  mo- 
dificazioni regressive.  Nelle  nostre  esperienze  poi,  oltre  alla  impossibilità 
di  eliminare  il  secreto  che  si  fosse  formato,  contribuì  certo  a  provocare 
la  regressione  dell'  organo,  anche  la  mancanza  di  connessioni  vascolari 
nei  primi  tempi  dell'innesto. 

IV.     Esperienze  di  circolazione  artificiale 

NELLA    MAMMELLA. 

Non  dimenticando  lo  scopo  per  il  quale  i  tentativi  di  innesto  erano 
stati  fatti,  e  visto  che  non  riusciva  di  trapiantare  la  ghiandola  mam- 
maria da  un  organismo  in  un  altro,  pensai  se  non  fosse  possibile  di 
modificarle  —  per  cosi  dire  —  l'ambiente,  lasciandola  in  posto. 

I  quesiti  che  abbiamo  più  sopra  enunciati  erano  in  fondo  reduci- 
bili  a  questo  :  la  secrezione  del  latte  é  essa  possibile  anche  quando  la 
mammella  venga  irrorata  da  sangue  di  animale  non  allattante,  oppure 
no  ?  Occorreva  dunque  studiare  gli  effetti  di  una  circolazione  artificiale 
nella  mammella,  con  sangue  di  femmina  vergine,  e  paragonarli  con 
quelli  che  si  sarebbero  ottenuti  facendo  circolare  il  sangue  di  un'altra 
femmina  allattante.  Questa  seconda  parte  dell'esperienza  avrebbe  ser- 
vito soltanto  ad  accertarsi  che  il  disturbo  portato  dall'operazione  alla 
circolazione  della  ghiandola,  non  fosse  di  per  sé  bastato  a  determinare 
qualche  modificazione  nella  secrezione  del  latte.  Le  condizioni  nelle 
quali  l'esperienza  doveva  essere  eseguita  erano  le  seguenti  : 

IO  svuotare  il  più  completamente  la  ghiandola  del  latte  che 
conteneva  prima  che  la  circolazione  artificiale  incominciasse,  per  poter 
g^iudicare  degli  eflfetti  dì  questa  ; 

20  far  sì  che  il  sangue  circolante  nella  mammella  non  si  im- 
poverisse delle  sostanze  eventualmente  necessarie  al  prodursi  della  se- 
crezione ; 

30  far  circolare  il  sangue  per  molte  ore,  impedendone  la  coa- 
g^ulazione  ; 

40  mantenere  calda  la  mammella  ed  avere  la  possibilità  di  mun- 
gerla di  quando  in  quando; 

50  impedire  ogni  afflusso  di  sangue  diverso  da  quello  che  si 
voleva  far  circolare. 

(x)  Mbynier.  Sulle  modificazioni  indotte  nella  struttura  della  ghiandola  mammaria  dalla  sospen- 
-«lione  dell'allattamento.  Rivinta  Hi  Clinica  Pediatrica^  iv,  N.  6.  Firenze,  1906. 


Digitized  by  LjOOQ  16 


530  ^.  f^oà 

Dovendosi  dunque  poter  estrarre  latte  dalla  ghiandola  in  quantità  lofficiente  da 
poterlo  analizzare,  era  necessario  ricorrere  ad  animali  di  grossa  mole  in  cui  fosse  facile 
la  mungitura,  e  scelsi  per  questo  scopo  la  capra.  Perchè  il  sangue  potesse  circolare  per 
molte  ore  e  non  si  andasse  impoverendo  delle  sostanze  eventualmente  necessarie  alla 
secrezione  del  latte,  non  sarebbe  bastato  far  circolare  il  sangue  defibrinato  ed  estratto 
dal  corpo  dell'animale  ;  e  scelsi  allora  di  fare  della  mammella  sulla  quale  volevo  tpe> 
rimentare,  un  organo  accessorio  dell'animale  da  cui  traevo  il  sangue,  imboccando  un'ar* 
teria  di  questo  con  un'arteria  mammaria  ed  una  vena  della  ghiandola  con  una  vena 
dell'animale. 

Per  mantenere  incoagulato  il  sangue  nei  tubi  pur  brevi  ma  necessari  per  compire 
queste  connessioni  vasali,  feci  una  iniezione  endovenosa  di  estratto  di  teste  di  sangui- 
suga in  quantità  proporzionale  al  peso  dell'animale,  ed  è  noto  che  questo  non  pro- 
voca gravi  disturbi,  né  abbassa  notevolmente  la  pressione  del  sangue.  Per  impedire  che 
la  mammella  si  raffreddasse  la  lasciavo  sotto  la  cute  dell'animale  stesso  cui  apparteneva 
ricoprendola  ancora  di  lembi  di  garza  frequentemente  rinnovati  e  imbevuti  di  acqua 
calda.  Il  lasciare  la  mammella  in  sito  oltre  al  vantaggio  di  potvU  più  facilmente  man- 
tenere umida  e  calda,  presentava  pure  quello  notevolissimo  di  permettere  una  più  fa- 
cile mungitura.  Infatti  fissato  tutto  attorno  con  pinze  di  Pean  alla  pelle  dell'addome 
il  largo  lembo  di  pelle  della  mammella  che  era  stato  inciso  per  isolare  l'organo,  la 
pelle  offriva  sufficiente  resistenza  ad  una  moderata  trazione  esercitata  sul  capezzolo. 
L'esperienza  era  dunque  cosi  eseguita  :  sopra  tre  stretti  tavoli  paralleli  e  vicini  erano 
immobilizzati  una  capra  vergine  A,  e  due  allattanti  (B  quella  del  centro,  C  l'altra). 
Si  procedeva  dapprima  alla  preparazione  della  carotide  e  della  giugulare  nelle  capre  A 
e  C  e  di  una  vena  della  gamba  per  iniettarvi  l' irudina.  Poi  si  procedeva  all'isolamento 
dei  vasi  delle  due  mammelle  della  capra  B  e  questa  è  una  lunga  operazione.  Occorre 
allacciare  un  grande  numero  di  altri  vasi  che  accorrono  d'ogni  parte  alla  ghiandola, 
isolarla  completamente  dai  tessuti  circonvicini  non  lasciandola  unita  al  rimanente  del- 
l'animale che  per  un  picciuolo  posteriore  formato  da  una  glossa  arteria  e  da  una  grossa 
vena,  nelle  quali,  escludendole  cosi  dalla  circolazione,  si  innestano  due  cannule  di  vetro. 
Fissando  la  pelle  nel  modo  già  detto,  si  praticava  allora  la  mungitura  delle  due  mam- 
melle. É  questa  una  operazione  assai  lunga,  ma  che  riesce  lasciando  trascorrere  qualche 
minuto  fra  una  mungitura  e  l'altra.  Si  ottiene  allora  che,  essendo  sospesa  la  circola- 
7.tone,  all'ultima  mungitura  non  fuorescano  che  poche  gocce  di  latte,  e  che  lasciata  poi 
n  sé  la  mammella  essa  cessi  completamente  di  secernere.  Di  questo  latte  si  tennero  per 
l'analisi  i  primi  e  gli  ultimi  25  cm^  estratti;  si  riempivano  poi  di  soluzione  fisiologica 
la  cannula  innestata  nella  giugulare,  e  quella  innestata  nell'arteria  della  mammella,  si 
apriva  la  pinza  che  chiudeva  la  carotide,  e  quando  la  rispettiva  cannula  era  piena  di  san- 
gue, la  si  congiungeva  rapidamente  con  la  cannula  innestata  nell'arteria  mammaria,  mentre 
nello  stesso  tempo  un  assistente  apriva  la  pinza  che  teneva  chiusa  quest'ultima,  e  quella 
applicata  sulla  vena  della  mammella.  Ben  presto  cominciava  a  defluire  da  quest'ultima 
vena  il  sangue,  e  riempiva  la  relativa  cannula  che  veniva  allora  rapidamente  congiunta 
con  la  cannula  innestata  nella  giugulare  dalla  quale  contemporaneamente  si  toglieva  la 
pinza.  Il  sistema  veniva  cosi  chiuso  senza  ingresso  di  aria,  e  lo  stesso  procedimento  ser- 
viva a  congiungere  l'altra  mammella  con  la  capra  dell'altro  lato.  Per  tal  modo  in  una 
ghiandola  circolava  il  sangue  di  una  capra  allattante  e  nell'altra  il  sangue  di  animale 
vergine.  Il  sangue  ritornando  all'animale  da  cui  proveniva  poteva  ricaricarsi  del  mate- 
riale eventualmente  necessario  alla  secrezione  del  latte,  e  dopo  l' iniezione  di  irudina 
si  mantenne  incoagulato  per  più  di  sette  ore,  durante  le  quali  la  circolazione    non    si 
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arrestò  che  per  qualche  istante  essendosi  prodotto  un  parziale  coagulo  parietale  in  una 
delle  cannule  di  vetjco  che  Tenne  rapidamente  sostituita.  Durante  queste  sette  ore  en- 
trambe le  mammelle  secernettero  latte  in  abbondanza  e  fu  possibile  mungerle  ciascuna 
due  volte,  una  dopo  due  ore  e  una  dopo  'sette  ore  dall'inizio  della  circolazione.  Per 
giudicare  degli  effetti  di  questa  oltre  al  constatare  se  secrezione  ci  fosse,  occorreva  anche 
analizzare  il  latte  secreto,  e  perciò  tenni  per  l'analisi  il  latte  che  mungevo.  Una  parte 
di  esso  servi  per  l'esame  quantitativo  del  potere  riducente,  esame  che  facevo  col  metodo 
di  Aluhn  dopo  aver  dealbumizzato  e  sgrassato  il  latte  col  nitrato  di  mercurio  secondo 
il  metodo  usato  per  il  sangue  da  Bierry  e  Portier. 

Dalla  cifra  del  rame  ridotto  e  dosato  elettroliticamente  ricavavo  la  quantità  di 
lattosio  servendomi  della  tabella  del  Lippmann  (i).  Un'altra  parte  del  latte  veniva 
precipitata  con  allume,  previa  aggiimta  di  cloruro  di  calcio  e  fosfato  sodico  per  facilitare 
la  formazione  del  coagulo.  Isolato  quest'  ultimo  con  la  filtrazione,  lo  seccavo  nella  stufa 
a  loo**  e  dosavo  il  grasso  col  metodo' di  SoxHLfiT.  Sopra  ciò  che  rimaneva  dopo  l'e> 
strazione  dosavo  l'azoto  col  metodo  di  Kjehldal  e  la  cifra  dell'azoto  moltiplicata  per 
6,37  mi  diceva  la  quantità  di  caseina. 

Nella  tabella  seguente  sono  indicati  i  valori  ottenuti  nelle  analisi  dei  diversi  cam- 
pioni di  latte. 

Mammella  i"  —   Circolanione  con  sangue  di  femmina  allattante. 

Caseina      Lattosio      Grasso      Caseina 'Vo      Lattosio  °;o      Grasso  °/^ 
R  S  K  g  g  g 

Primi  25  cm^  di  latte  estratti 
prima  della  circolazione  ar- 
tificiale  0,80  1,08         0,53  3,2  4,32  2,12 

Ultimi  25  cm^  di  latte  estratti 
prima  della  circolazione  ar- 
tificiale  0,83  1,09  1,17  3,32  4,38  4,71 

20  cm-  di  latte  estratti  dopo 
2  ore  di  circolazione  arti- 
ficiale     0,626        0,85         0,908         3,13  4,29  4,54 

45  cm'  di  latte  estratti  dopo 
7  ore  di  circolazione  arti- 
ficiale     1,39  1,89         2,26  3,09  4,20  5,03 

Mammella  2^  —    Circolazione  con  sangue  di  femmina  vergine. 

Caseina       Lattosio       Grasso       Caseina  "  „     Lattosio  "/^       Grasso  •/* 
g  g  g  g  g  g 
Primi  25  cm'  di  latte  estratti 
prima  della  circolazione  ar- 
tificiale  0,81             1,07           0,55              3,27                  4,29                  2,22 

Ultimi  25  cm^  di  latte  estratti 
prima  della  circolazione  ar- 
tificiale  0,79  i,ob         0,99  3,16  4,27  3,96 

20  cm^  di  latte  estratti  dopo 

2  ore  i/j  di  circolazione  .  0,61  0,83         0,774         3.05  4**5  3.^7 

34  cm^  di  latte  estratti  dopo 

7  ore  di  circolazione  .     .  0,99  1,40         1,49  2,91  4,12  4,39 

(i)  Lippmann.  Cbemie  der  Zuckerarten. 
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Da  questa  tabella  risulta  evidente  che  la  secrezione  del  latte  av- 
venne ugualmente  per  misura  e  per  qualità  nelle  due  mammelle,  e  che 
fu  indifferente  far  circolare  sangue  di  capra  allattante  o  sangue  di  capra 
vergine.  La  prima  conclusione  che  ci  pare  si  possa  dedurre  da  questo 
risultato,  è  che  nel  sangue  di  una  femmina  allattante  non  esista  alcuna 
speciale  sostanza  indispensabile  a  stimolare  la  secrezione  del  latte,  e  che 
sia  sufficiente  una  buona  circolazione  anche  con  sangue  di  femmina 
vergine  perchè  il  latte  si  produca. 

Si  può  tutt'  al  più  ammettere  che  nella  ghiandola  vi  siano  ri- 
serve tali  da  poter  fabbricare  del  latte  per  qualche  ora,  e  che  a  for- 
mare queste  riserve  (fase  anabolica)  occorrano  ormofii  portati  dal  sangue 
di  animale  allattante.  Ma  è  ben  certo  che  per  Tutilizzazione  di  queste 
riserve,  cioè  alla  fase  catabolica  della  secrezione,  non  occorrono  spe- 
ciali ormoni  apportati  dal  sangue  di  femmina  allattante.  La  questione 
delle  riserve  ha  soprattutto  rapporto  con  la  composizione  del  latte  se- 
creto. Si  potrebbe  infatti  concludere  dalla  nostra  esperienza,  che  non 
solo  il  sangue  di  una  femmina  allattante  non  contenga  sostanze  semo- 
latrici, ma  che  neppure  differisca  dal  sangue  di  femmina  vergine,  per  ciò 
che  riguarda  i  materiali  da  cui  la  glandola  deve  trarre  i  costituenti  del 
latte.  L'ipotesi  delle  riserve  non  permette  tuttavia  di  giungere  senz'altro 
a  questa  conclusione,  e  sovra  questo  problema  ritornerò  nella  nota  che 
fa  seguito  a  questa. 

Conclusioni  generali. 

IO  Anche  feti  di  specie  diversa,  possono  esercitare  la  loro  funzione 
stimolatrice  suir  accrescimento  della  ghiandola  mammaria.  Gli  ormoni 
da  essi  secreti  non  sono  dunque  specifici. 

20  La  mammella  che  ha  raggiunto  il  suo  massimo  sviluppo  per 
opera  degli  ormoni  fetali,  diviene  capace  di  secernere  il  latte  e  non  è 
ben  certo  che  sopra  la  secrezione  eserciti  un'  influenza  inibitrice  la 
presenza  del  feto.  Nessuna  sostanza  speciale  è  contenuta  nel  sangue 
di  una  femmina  allattante,  che  sia  necessaria  a  stimolare  la  fase  cata* 
bolica  della  secrezione  del  latte,  la  quale  avviene  anche  quando  nella 
mammella  che  ha  già  cominciato  a  funzionare,  si  faccia  circolare  il 
sangue  di  una  femmina  vergine.  Il  sangue  non  apporta  alla  mammella 
se  non  il  materiale  necessario  per  produrre  i  costituenti  del  latte. 
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XXXIX. 

SULL'ORIGINE  DEL  LATTOSIO  DEL  LATTE  (*). 
Ricerche  del  Dott.  Carlo  Foà 

Assistente  e  Privato  Docente  di  Fisiologia. 
{Dall'I it  ituto  di  Fi's.tologia  della  R,  Università  di  Tor  tuo  ^  diretto  dal  Prof,  A,  Mosio) 


In  una  nota  precedente  (i)  ho  riferito  le  esperienze  e  le  conside- 
razioni per  le  quali  mi  pare  si  possa  ritenere  che  nel  sangue  di  una 
femmina  allattante  non  esista  alcuna  particolare  sostanza  necessaria  alla 
secrezione  del  latte,  e  che  la  mammella  possa  funzionare  e  secernere 
anche  quando  venga  irrorata  dal  sangue  di  un  animale  non  allattante. 
Da  quelle  mie  esperienze  resultava  inoltre  che  il  latte  secreto  da  una 
mammella  in  cui  aveva  circolato  per  7  ore  il  sangue  di  una  femmina 
vergine  non  differiva,  per  composizione,  dal  latte  normale.  Questo 
fatto  rende  lecita  V  induzione  che  il  sangue  di  una  femmina  allattante 
non  contenga  alcuna  sostanza  necessaria  alla  formazione  dei  costituenti 
dei  latte,  la  quale  non  sia  pure  contenuta  nel  sangue  di  un  animale 
non  allattante.  Ma  V  ipotesi  che  nella  mammella  giacciano  delle  riserve 
che  possano  dare  origine  ai  costituenti  del  latte  anche  quando  la  mam- 
mella per  un  breve  periodo  di  tempo  venga  nutrita  con  sangue  di  ani- 
male vergine,  rendeva  questa  ipotesi  incerta  ed  esigeva  nuove  espe- 
rienze. Restava  così  aperto  il  campo  delle  ricerche  intorno  all'origine 
dei  costituenti  del  latte,  e  mi  occuperò  in  questa  nota  deirorigine  del 
lattosio.  Due  sono  le  ipotesi  che  si  possono  fare  suH'origine  sua:  che 
esso  giunga  già  formato  alla  mammella,  e  che  questa  non  abbia  altro 
compito  che  di  secernerlo,  o  che  invece  il  lattosio  sia  elaborato  per  una 
speciale  attività  della  ghiandola  mammaria  da  altri  idrati  di  carbonio 
provenienti  dal  sangue. 

Per  risolvere  questo  quesito  preliminare  si  imponeva  anzitutto  una 
analisi  degli  idrati  di  carbonio  che  giungono  alla  mammella,  per  mezzo 
del  sangue,  e  su  queste  esperienze  riferiremo  in  seguito.  La  prima  delle 
due  ipotesi  formulate  non  fu  accolta  da  nessun  autore,  sebbene,  poche 
ed  incomplete  siano  le  analisi  del  sangue  che  troviamo  nella  non  estesa 
letteratura  sull'argomento.  L'ipotesi  invece,  che  la  mammella  sia  l'or- 
gano produttore  del  lattosio  venne  sostenuta  da  diversi  autori,  e  dob- 

(•)  Queste  ricerche  furono  eseguite  con  la  collaborazione  del  laureando  sig.  (ìustavo  An'drkoni, 
che  vivamente  ringraxio. 

(x)  Foà  C.  Sui  fattori  che  determinano  l'accrescimento  e  la  funzione  della  ghiandola  mammaria. 
Questo  Archivio,  v,  520,  1908. 
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biamo  fin  d*ora  distinguere  due  opinioni  distinte:  io  che  la  mammella 
compia  un  lavoro  di  trasformazione  e  di  sintesi  formando  il  lattosio  col 
solo  glucosio  del  sangue  ;  2<>  che  essa  immagazzini  dapprima  delle  riserve 
costituite  da  idrati  di  carbonio  superiori  o  da  glicoproteidi,  dai  quali  de- 
riverebbe poi  per  azio7ie  enzimatica  il  lattosio  del  latte. 

Ci  riserbiamo  di  discutere  da  ultimo  questa  seconda  ipolesi,  e  in- 
cominceremo dallo  studio  della  prima. 

Paul  Bert  (i)  fu  il  primo  che  si  occupò  di  risolvere  sperimentalmente  il  pro- 
blema. Egli  estirpò  ambo  le  mammelle  ad  una  capra  che  poi  divenne  gravida,  e  dopo 
il  parto  egli  constatò  che  Torina  aveva  assunto  un  forte  potere  riduttore.  P.  Bkrt  crede 
che  nelTorina  sia  presente  il  glucosio  che  sarebbe  stato  destinato  a  produrre  il  lattosio, 
e  che  mancando  la  mammella  venne  eliminato.  Non  adduce  però  alcuna  prova  per  difFe- 
renziure  e  identificare  la  sostanza  riduttrice  che  egli  trovò  nell'orina.  Questo  esperimento 
di  P.  Bert  venne  ripetuto  con  vario  risultato  da  altri  autori.  Moore  e  Porker  (2) 
estirparono  le  mammelle  a  due  capre  già  gravide.  Il  parto  fu  normale,  e  l'orina  di  una 
di  esse  non  mostrò  dopo  il  parto  alcun  aumento  di  potere  riduttore,  mentre  nell'orina 
dell'altra  vi  trovò  una  sostanza  riduttrice,  ma  in  cosi  piccola  quantità,  che  la  prova  della 
fenilidrazina  riusci  negativa  e  gli  autori  concludono  che  non  vi  fu  glicosuria. 

PoRCHER  (3)  esegui  l'esperimento  sulla  capra  in  due  modi  diversi,  estirpando  cioè 
le  mammelle  prima  che  l'animale  divenisse  gravido,  oppure  quando  già  allattava.  Nel 
primo  caso  ottenne  che  la  capra  ingravidasse  e  constatò  che  l'orina  nelle  prime  ore  dopo 
il  parto  conteneva  una  forte  quantità  di  glicosio  (identificato  con  la  prova  degli  osazoni) 
e  nel  secondo  caso  trovò  pure  una  forte  glicosuria  nelle  prime  ore  che  seguono  all'estir- 
pa/Jone  delle  mammelle,  mentre  dopo  48  ore  l'orina  ridiventa  normale.  Nello  stesso  tempo 
trova  ipcrgliceniia,  e  conclude  col  Bert  che  si  elimina  quell'eccesso  di  glicosio  che  per 
mancanza  delle  mammelle  non  potè  formare  lattosio. 

Contro  a  queste  esperienze  ed  a  conferma  dei  risultati  negativi  di  MooRE  e  PoRKEk 
stanno  alcune  esperienze  di  Marshal  e  KiRKNESS  (4)  i  quali  estirpate  le  mammelle  a 
parecchie  cavie,  che  poi  divennero  gravide,  non  riuscirono  a  svelare  alcuna  sostanza  ridu- 
cente nelle  orine,  dopoché  le  cavie  ebbero  partorito. 

Oltre  a  queste  esperienze  sulla  origine  del  lattosio  dal  glucosio  del  sangue  altre 
non  ne  troviamo  nella  letteratura,  salvo  un  tentativo  incerto  ed  infruttuoso  di  sintesi  del 
glucosio  e  del  galattosio  per  opera  di  un  ipotetico  enzima  della  mammella  ;  questo  tenta- 
tivo fatto  da  Basch  (5)  presuppone  del  resto  che  alla  ghiandola  mammaria  giunga  del 
galattosio  oltre  al  glucosio,  e  questo  è  ben  lungi  d'esser  provato. 

Demole  (6)  tentò  pure  la  sintesi  del  glucosio  e  galattosio  ottenuti  con  l'inver- 
sione del  lattosio,  e  parve  essere  parzialmente  riuscito  usando  di  anidride  acetica,  ma 

(1)  Bkrt  P.  C,  R,  Ac,  Se.  lxxxviii,  1884. 

(2)  Amer.  Journ»  of  Physiol,  iv,  1900. 

(3)  PoRCHBK.  C.  R,  Ac.  Se.  cxxxviii,  X904. 
Idkm.  C.  R,  Ac.  Se.  cxi.,  1905. 

Idem.  C.  R.  Ac,  Se.  ex  li,  1905. 

Idbm.  De  la  Lactosurie.  Monographies  Cliniques.  Paris,  1^06, 

(4)  Marshall  and  Kirknkss.  On  the  formation  of  lactose.  Bio-ekémtccU  yonrnal^  li,  1906. 

(5)  Basch.  Ergebnisse  d.   Physiol.,  375,  1903. 

(6;  Di»fOLE.  Synthese  partielle  du  sucre  de  lait.  Bull.  Soe,  Ckim.  xxxii,  490. 
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Berthelot  (i)  gli  obbiettò  che  il  lattosio  eh*  egli  eredette  aver  ottenuto  era  forse  lattosio 
sfuggito  alla  prima  inversione.  « 

A  parte  queste  ultime  esperienze  di  sintesi  non  fisiologica,  e  mal- 
grado r  incertezza  delle  esperienze  surriferite,  l'opinione  che  il  lattosio 
provenga  dal  glucosio  del  sangue  è  da  molti  autori  accettata  (2),  e 
non  mi  parve  far  cosa  inutile  cercando  di  studiarne  Tattendibilità. 

Cominciai  col  ripetere  l'esperienza  di  Paul  Bert  valendomi  di  due  capre  alle 
quali  estirpai  le  mammelle  in  pieno  periodo  di  allattamento.  Le  capre  di  cui  mi  vaisi 
per  questo  esperimento  furono  le  stesse  che  mi  servirono  per  una  esperienza  che  de- 
scriverò in  seguito  sulla  circolazione  artificiale  nella  mammella.  L'operazione  fu  asso- 
lutamente completa,  essendomi  preoccupato  di  nop  lasciare  la  menoma  traccia  di  ghian- 
dola, e  riuscii  pure  a  non  ledere  affatto  la  mammella  cosi  da  non  provocare  il  menomo 
stravaso  di  latte.  Queste  cautele  avevano  per  iscopo  di  impedire  che  in  seguito  a  stra- 
vaso, o  ad  assorbimento  per  via  linfatica  o  sanguigna  il  latte  passasse  in  circolazione, 
e  provocasse  una  eliminazione  di  lattosio  per  via  renale.  Il  trauma  è  molto  conside- 
revole, ma  operando  asetticamente  ottenni  una  guarigione  perfetta  per  primam.  Ter- 
minata Tesperienza  che  era  durata  7  ore  (vedi  appresso)  ed  esportate  le  mammelle,  la 
capra  venne  posta  in  una  gabbia  adatta  a  raccogliere  l'orina,  e  questa  venne  esaminata 
dopo  3,  12,  24,  48  ore  e  ancora  nei  giorni  successivi  rinnovando  ogni  volta  il  recipiente 
di  vetro  ben  pulito  ove  l'orina  veniva  raccolta.  Questa  era  torbida,  un  po'  bruna  perchè 
inquinata  un  poco  dalle  feci  che  venivano  però  trattenute  sovra  un  cribro.  Essa  ve- 
niva filtrata  e  saggiata  col  reattivo  di  Nielaender,  e  con  la  prova  di  Worm-Mueller 
seguendo  le  cautele  indicate  da  Pfltjeger. 

Non  mi  fu  dato  di  trovare  il  benché  minimo  potere  riduttore  nelle 
orine  esaminate,  salvo  che  nel  campione  del  terzo  giorno  di  una  delle  due 
capre»  per  il  quale  riuscì  negativa  la  prova  di  Nielànder,  e  appena  po- 
sitiva quella  di  Worm-MUller.  Il  quarto  giorno  anche  l'orina  di  questa 
capra  aveva  perduto  ogni  traccia  di  potere  riduttore. 

Queste  mie  esperienze  non  confermano  adunque  quelle  di  Paul 
Bert  né  quelle  di  Porcher,  e  diedero  il  medesimo  resultato  negativo 
che  avevano  dato  le  esperienze  degli  autori  inglesi  sopra  citati.  Come 
spiegare  questo  disaccordo  di  resultati  in  un*  esperienza  che  fu  appa- 
rentemente ripetuta  nelle  stesse  condizioni  da  vari  ricercatori  ? 

Marshall  e  Kirkness  attribuirono  la  glicosuria  trovata  da  Por- 
cher al  trauma  operatorio.  Questa  spiegazione  non  vale  che  per  il  caso 
in  cui  il  trauma  operatorio  sia  stato  recente,  come  quando  Testirpa- 
zione  delle  mammelle  fu  fatta  durante  Tallattamento,  e  poche  ore  dopo 
venne  analizzata  Y  orina.  Ma  quando  invece  si  operarono  le  capre  prima 

(x)  Bbrthblot.  Remarques  sur  les  saccaroses  de  Demole.  Bull,  Sac,  Chim,  xxxiv,  82. 
(3)  M.  Crsmbr.  Ueber  die  Amilosierung  der  Zuckerertcn  unter  dem  Einflnss  von    Fennent  and 
Z«lle.  Ztit.  /.  Bici,  XXXI,  183. 
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che  ingravidassero,  ed  esse  erano  al  momento  del  parto  completamente 
guarite,  la  spiegazione  non  può  avere  più  valore. 

Né  vale  invocare  il  traumatismo  del  parto  perchè  la  glicosuria  o 
la  lattosuria  dopo  il  parto  non  sono  certamente  la  regola,  e  nelle 
esperienze  di  Marshall  e  Kirkness  il  parto  non  produsse  elimina- 
zione di  zucchero.  Il  trauma  operatorio  fu  pur  grave  nelle  mie  espe- 
rienze e  tuttavia  non  notai  glicosuria.  Non  è  improbabile  che  l'atto 
operatorio  nelle  esperienze  di  Bert  e  di  Porcher  non  sia  stato  del 
tutto  completo  —  e  sia  forse  stato  lasciato  in  posto  qualche  frammento 
anche  piccolo  di  ghiandola  mammaria,  o  questa  recisa  durante  l'ope- 
razione abbia  lasciato  sgorgare  latte  nella  ferita.  Questo  latte  sgor- 
gato, o  quello  semplicemente  riassorbito  per  un  eccessivo  massaggio 
della  ghiandola  durante  l'operazione,  o  quello  rimasto  nei  frustoli  di 
ghiandola  non  asportati,  potrebbe,  riassorbito  ed  eliminato  con  Torina, 
aver  conferito  a  questa  il  potere  riduttore.  E  noto  infatti  che  il  lat- 
tosio non  resta  in  circolo,  né  viene  in  alcun  modo  utilizzato  dall'or- 
ganismo ma  si  elimina  prontamente  attraverso  i  reni.  Cosi  si  spie- 
gherebbe anche  come  l'orina  in  questi  casi  conservi  per  breve  tempo, 
il  potere  riduttore:  eliminato  il  poco  lattosio  riossorbito,  e  cessata  in 
IX)co  più  di  due  giorni  la  secrezione  da  parte  dei  frammenti  di  ghian- 
dola non  estirpati  cessa  pure  l'eliminazione  di  zucchero,  il  quale  sa- 
rebbe dunque  in  questi  casi  lattosio.  A  dir  vero  però  Porcher  so- 
stiene che  nei  casi  da  lui  osservati  lo  zucchero  eliminato  era  glucosio 
e  confesso  allora  che  una  spiegazione  della  differenza  fra  i  resultati  di 
Porcher  e  i  miei  riesce  per  ora  molto  difficile.  Si  potrebbe  pensare 
che  nella  mia  esperienza  io  non  sia  riuscito  a  scoprire  la  glicosuria 
non  avendo  esaminato  l'orina  delle  prime  sette  ore  consecutive  al- 
l'esclusione delle  mammelle  dal  circolo  (vedi  appresso).  Potrebbe  la 
capra  aver  orinato  durante  l'esperienza  della  circolazione  artificiale  e 
l'orina  essere  andata  perduta.  Non  ho  notato  se  ciò  sia  avvenuto,  ma 
mi  pare  che  ad  ogni  modo  questa  spiegazione  non  regga,  perché  Por- 
cher vide  nelle  sue  capre  prolungarsi  la  glicosuria  per  ben  più  di 
sette  ore  dopo  l'esportazione  delle  mammelle.  Soltanto  nuove  espe- 
rienze potranno  dunque  illuminare  questo  punto  ancora  oscuro  del 
problema. 

Ancora  in  un  altro  punto  essenziale  differiscono  le  mie  esperienze 
da  quelle  di  Porcher.  Questi  afferma  che  nelle  capre  da  lui  operate^ 
contemporaneamente  alla  glicosuria  comparve  pure  una  forte  iperglice- 
mia,  dovuta  secondo  l'autore  al  glicosio,  che  posto  in  grande  copia  in 
circolazione  dal  fegato,  sarebbe  stato  destinato  a  formare  il  lattosio,  e 
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che  per  la  mancanza  delle  mammelle  veniva  eliminato  dai  reni.  Nelle 
due  capre  da  me  operate  feci  un'accurata  determinazione  del  potere 
riduttore  del  sangue  carotideo,  prima  dell*  operazione,  e  sette  ore 
dopo  (*).  Mi  valsi  del  metodo  di  Bierry  e  Portier  (vedi  appresso)  e 
trovai  che  il  sangue  prima  dell'esportazione  delle  mammelle  conte- 
neva g  0,1068  0/0  di  glucosio,  e  quattro  ore  dopo  l'operazione  ne  con- 
teneva g  0,1073  «/o.  Queste  cifre  sufficientemente  concordanti  dimo- 
strano che  dopo  r estirpazione  delle  mammelle  non  esisteva  iperglicemia. 
Dato  questo  nuovo  importante  disaccordo  non  mi  pare  che  le  espe- 
rienze di  Paul  Bert  e  di  Porcher  siano  sufficienti  a  dimostrare  che  il 
lattosio  del  latte  derivi  dal  glicosio  del  sangue. 

Non  che  io  creda  errata  questa  persuasione,  ma  vi  si  doveva  ar- 
rivare per  altra  via  e  perciò  iniziai  nuove  esperienze. 

IO  Era  anzitutto  necessario  analizzare  con  metodi  differenziali 
gli  idrati  di  carbonio  contenuti  nel  sangue  di  una  femmina  allattante, 
ed  accertarsi  se  al  solo  glucosio  fosse  da  attribuire  la  formazione 
del  lattosio. 

2t)  L'analisi  doveva  essere  anche  quantitativa  per  saggiare  una 
eventuale  iperfunzionalità  di  organi  speciali  (ad  esempio  il  fegato). 

30  Per  vedere  come  la  mammella  utilizzasse  gli  idrati  di  car- 
bonio apportatile  dal  sangue,  se  ne  doveva  fare  un'analisi  compa- 
rativa nel  sangue  arterioso,  e  nel  sangue  venoso  proveniente  dalla 
ghiandola. 

40  Era  da  studiare  come  variasse  la  composizione  del  latte 
quando  nella  mammella  circolassero  idrati  di  carbonio  per  quantità  o 
per  qualità  diversi  dai  normali,  e  fattivi  penetrare  o  con  la  circola- 
zione artificiale  nella  ghiandola,  o  con  Y  iniezione  nella  circolazione 
generale. 

Lasciando  V  esposizione  di  quest'  ultima  serie  di  esperienze,  non 
peranco  ultimate,  ad  una  prossima  nota,  esporrò  i  risultati  delle  tre 
prime  serie. 

Metodi. 

1°  Analisi  del  potere  riduttore  complessivo  del  sangue,  —  Mi  valsi  del  metodo 
di  BiERRY  e  Portier  (i)  modificato  leggermente  da  De  Meyer  (2)  e  Fodera  (3).  Nella 
pubblicazione  di  quest'ultimo  Autore  sonò  criticamente  esposti  i  particolari  del  metodo, 
e  ad  essa  rimando  il  lettore.  Sommariamente  esso  si  può  cosi  riassumere  :  diluzione  del 

(*)  Cioè  appena  terminata  la  circolazione  artificiale  nella  mammella  (vedi  appresso). 

(x)  BiERRV  e  PoRTiKR.  C  R,  Soc,  Biol.^  X002. 

(a)  Dk  Mkyf.r.  Ann.  de  Vinsi.  Solvay^  vi,  fase.  4",  X904. 

(3)  Fodera.  Arck,  di  Farmacolo^t'a  e   Terapia^  xiii,  1907. 
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sangue  con  acqua,  dealbuminizzazione  con  nitrato  inercurico,  neutralizzazione  e  filtra- 
zione, allontanamento  del  mercurio  con  HjS,  di  quest'ultimo  con  Tevaporazione,  e  do- 
saggio del  potere  riduttore  col  metodo  di  Allihn.  Per  i  particolari  di  questo  metodo 
rimando  il  lettore  alle  ben  note  ricerche  di  Pflueger,  avvertendo  però  che  vi  intro- 
dussi qualche  modificazione  intesa  a  rendere  il  metodo  più  esatto.  A  chiunque  abbia 
eseguito  una  tale  analisi,  non  sarà  sfuggito  che  ottenuto  che  sia  l'ossidulo  di  rame,  il 
raccoglierlo  su  filtro  d'asbesto,  il  lavarlo  ed  il  pesarlo  secco  non  sia  scevro  di  inconve- 
nienti dovuti  in  parte  alla  non  sempre  perfetta  fabbricazione  del  filtro,  in  parte  alla 
possibilità  che  Possidulo  anche  ridotto  all'idrogeno  si  riossidi.  Per  evitare  questi  incon- 
venienti, e  per  non  ricorrere  alla  completa  trasformazione  dell'ossidulo  in  ossido,  al  la- 
vaggio successivo  del  filtro  ecc.,  ricorsi  ad  un  artifizio  molto  semplice  ed  esatto.  Otte- 
nuto il  precipitato  di  ossidulo  di  rame  nel  bicchiere  di  vetro  di  Jena,  il  liquido  ve- 
niva diluito  del  doppio  con  acqua  distillata,  e  lasciatolo  sedimentare,  veniva  poi  filtrato 
sovra  un  doppio  filtro  fatto  di  due  dischi  della  carta  SCHLEICHER  e  SCHULL  589  fascia 
azzurra  atta  a  trattenere  i  più  minuti  precipitati.  Esperienze  in  bianco  mi  avevano  di- 
mostrato che  un  tale  doppio  filtro  non  lascia  sfuggire  la  benché  minima  traccia  di  ossi- 
dulo di  rame.  Il  filtro  veniva  poi  lavato  con  acqua  calda  fino  a  che  fosse  scomparso  il 
colore  azzurro  e  il  filtrato  non  desse  più  la  reazione  del  rame  con  acido  cloridrico  e 
ferrocianuro  potassico,  il  che  era  facilitato  dall'aver  diluito  il  liquido  prima  di  filtrarlo. 
Finita  questa  operazione  lasciavo  cadere  per  mezzo  di  una  pipetta  sui  bordi  del  filtro 
una  soluzione  di  acido  nitrico  che  ne  conteneva  2  cm'  e  mezzo  su  25  cm^  di  acqua, 
e  raccoglievo  il  nitrato  di  rame  formatosi  in  una  capsula  di  platino  ben  pulita,  secca 
e  pesata.  Con  altri  25  cm^  di  acqua  distillata  calda  lavavo  il  filtro  raccogliendo  l'acqua 
di  lavaggio  nella  capsula  di  platino.  Dosavo  poi  il  rame  con  l'elettrolisi  seguendo  le 
regole  indicate  nei  trattati,  ed  ottenevo  un  nitido  specchio  di  rame.  Ripesata  la  cap- 
sula secca  e  ottenuto  cosi  il  peso  del  rame  depositato  ne  ricavavo  i  valori  del  glicosio 
valendomi  delle  tabelle  di  Pflueoer.  (i),  ed  eventualmente  quelli  del  lattosio  dalle 
tabelle  pubblicate  dal  Lippmann  (2). 

2^  Analisi  del  glicogeno  del  sangue,  —  Mi  valsi  del  metodo  di  Pflueoes,  che 
può  servire  anche  nell'eventuale  presenza  di  galattosio  o  di  lattosio  perchè  questi  zuc- 
cheri vengono,  come  il  glicosio,  distrutti,  bollendo  con  idrato  sodico  al  60  ^/q. 

3**  Preparaz'one  degli  osasoni  del  sangue.  —  Si  dealbuminizza  e  si  prepara  il 
sangue  come  se  si  dovesse  dosare  lo  zucchero,  riducendo  da  ultimo  il  volume  a  25-30  cm'. 
Si  fanno  bollire  per  5'  in  25  cm'  di  acqua,  2  g  di  cloridrato  di  fenilidrazina,  e  3  g 
di  acetato  sodico.  Il  cloridrato  di  fenilidrazina  del  commercio  è  per  lo  più  bruno 
scuro.  Conviene  ricristallizzarlo  più  volte  dall'alcool  caldo  fino  a  che  diventi  inroloro 
(Fischer)  (3).  Si  filtra  e  si  ottiene  una  soluzione  limpida,  giallo-chiara  di  acetato  di  fe- 
nilidrazina, che  lasciata  all'aria  di  nuovo  si  intorbida  e  separa  delle  pellicole  brunastre 
che  restano  aderenti  alle  pareti  del  recipiente  e  formano  un  velo  alla  superficie  del 
liquido.  Si  mescola  la  soluzione  prima  che  ciò  avvengaj  con  la  soluzione  zuccherina, 
e  si  fa  bollire  a  bagno-maria  per  più  di  un'ora.  Si  osserva  se  a  caldo  già  si  è  formato 
un  precipitato  cristallino,  e  si  lascia  raffreddare,  dopo  di  che  si  raccoglie  il  precipitato 
sovra  un  filtro.  Si  lava  sul  filtro  con  acqua  fredda  fino  a  che  essa  ne  esca  incolora,  poi 
si  secca  il  filtro  nella  stufa  a  ioo<*.  Quando  è  asciutto  si  riprende  a  lavare  con  benzolo 

(x)  Pflukgxr  e.  Das  Glycogen.  PflUger^t  Arch,  xcvi,  X05,  1903. 
(2)  LiPPHANMT.  Die  Chemie  der  Zuckerarten. 

(.3)  FiscHRR  ?:,  Schmelzpunkt  dcs  Pnenylhydrazins  und  einiger  Osatone.  Ber.  d.  Deuisek.  Ciem, 
Ces.,  XI.1,  73,  X908. 
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e  con  etere  iìno  a  che  questi  ne  escano  incolori.  Si  ricristallizza  l'osazone  dalFalcool 
A  50  ^/o>  e  dopo  averlo  seccato  nel  vuoto  si  determina  il  suo  punto  di  fusione.  La 
forma  cristallina  può  variare  moltissimo  per  Io  stesso  osazone,  ed  il  lattosazone  ad 
esempio  può  cristallizzare  in  sottili  prismi  isolati,  o  raggruppati  a  spighe,  od  in  aghi 
più  o  meno  sottili,  formanti  ricci  di  dimensioni  diverse,  o  in  eleganti  ed  esili  arbore- 
scenze.  Il  carattere  di  solubilità  in  acqua  calda  o  fredda,  non  ha  valore  differenziale 
se  non  quando  si  sia  usata  fenilidrazina  ben  purificata  e  incolora,  e  quando  gli  osazoni 
siano  stati  purificati  e  ricristallizzati.  Si  formano  infatti  nella  prima  bollitura  con  ace- 
tato di  fenilidrazina,  dei  composti  che  raffreddandosi  il  liquido,  precipitano  e  lo  intor- 
bidano, e  talora  lo  intorbidano  anche  a  caldo  simulando  o  mascherando  la  precipita- 
zione degli  osazoni.  Se  questo  fatto  non  è  di  grave  imbarazzo  quando  si  abbia  a  lavorare 
con  soluzioni  pure,  sufficientemente  ricche  di  zucchero  e  povere  di  sali,  diviene  invece 
una  causa  di  grave  incertezza  quando,  come  nelle  analisi  del  sangue  o  dell'orina,  lo 
zucchero  non  è  molto  abbondante,  ed  il  liquido  contiene  inevitabilmente  dei  sali  o 
preesistenti  o  formatisi  nelle  manipolazioni  eseguite  per  dealbuminizzare  e  purificare  il 
liquido  in  esame.  Nella  tabella  a  pagina  seguent*?  sono  raccolti  i  caratteri  principali 
degli  osazoni. 

4**  Prova  della  fermentazione,  —  Il  saccarotnicaei  apiculatus,  il  s,  Johannìsberg  JI, 
e  il  j.  elipsoidaeus,  in  cultura  pura  hanno  la  proprietà  di  far  fermentare  il  glucosio,  ma 
non  hanno  azione  alcuna  sul  lattosio  né  sul  galattosio  (l).  Di  queste  proprietà  ci  si 
vaie  per  differenziare  questi  vari  zuccheri,  e  per  allontanare  dagli  altri  il  glucosio.  Se 
si  tratta  di  sangue  non  occorre  l'aggiunta  del  fermento,  perchè  nel  sangue  stesso  è  con- 
tenuto un  fermento  glicolitico,  mentre  manca  un  fermento  che  scinda  il  lattosio  o  il 
galattosio  (PoRTiER). 

Dovendo  nel  corso  delle  esperienze  che  es]x>rremo  prendere  un  campione  misurato  di 
sangue  arterioso  non  defibrinato  e  lasciarlo  ali 'autofermentazione,  occorreva  impedire  la 
coagulazione.  Ricorsi  a  tal  uopo  alla  diluzione  con  soluzione  fisiologica  di  cloruro  sodico 
(quattro  parti,  sopra  una  di  sangue)  dopo  essermi  accertato  su  campioni  di  sangue  tratto  da 
un  animale  non  allattante,  che  in  tale  diluzione  (2)  il  fermento  glicolitico  agiva  ugualmente, 
fc  che  ogni  potere  riduttore  del  sangue  era  scomparso  a  capo  di  24  ore.  Il  potere  glicolitico 
del  sangue  è  molto  forte  se  il  sangue  è  bene  ossigenato,  ed  io  lo  raccolsi  sterilmente  in 
recipienti  abbastanza  vasti  da  poter  venire  agitati  pur  mantenendoli  chiusi  con  un  tappo 
di  ovatta  per  assicurare  la  sterilità.  Quanto  ai  suddetti  fermenti  ebbi  una  cultura  pura 
di  saccaromycaes  elipsoidaeus  per  la  gentilezza  del  Direttore  della  Stazione  Enologica 
di  Conegliauo,  Prof.  Fichi,  che  qui  vivamente  ringrazio,  ed  una  di  saccaromycaes  Johan- 
nìsberg II  che  acquistai  dal  Kral's  Bacteriologisches  Laboratorium  di  Praga  (Kleiner 
Ring.  II).  Ebbi  le  culture  in  tubi  di  agar  e  feci  dei  trapianti  dapprima  in  brodo  non 
gittcosato,  e  poi  sopra  larghe  superficie  di  agar  pure  non  glicosato  e  consolidato  sul 
fondo  di  fiale  di  Erlenmeyer  a  larga  base.  Ottenevo  cosi  una  sufficiente  aereazione  e 
potevo  facilmente  ricavare  il  fermento,  sciacquando  le  bocce  con  acqua  o  soluzione  fisio- 
logica bollita.  Entrambi  i  saccaromiceti  crescevano  rigogliosamente  se  Pagar  era  glico- 

(x)  Cfr,  VoiT,  Zeti,  /.  Biol,  xxviii,  278,  1891,  e  xxix,  149, 

Cfr.  LiPPMANN.  Chemie  der  Zackerarten,  S.  X55Z  (langa  discussione  con  namerosc  citazioni  bi- 
bliografiche). 

Cfr.  Lafar.  Haadbuch  der  Techniachen  Mykologie,  3x5  e  seguenti.  Jena,  Z9o6. 

Cfr.  Cremkr  M.  Zeii,  /.  BioL  xxxi,  183,  1895. 

(2)  Dilnendo  una  parte  di  sangue  con  dieci  parti  di  acqua  si  arresta,  secondo  Doyon  e  Morkl, 
l'attività  del  fermento  glicolitico,  in  causa  della  distruzione  dei  leucociti,  ma  si  conserva  invece  usando 
soluzione  fisiologica  di  cloruro  sodico. 
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sato,  ma  come  dissi  io  lo  usai  senza  glicosio  per  evitare  che  una  parte  di  esso  passasse 
poi  nell'acqua  con  la  quale  raccoglievo  il  fermento.  Lo  sviluppo  si  faceva  allora  meno 
rigoglioso,  ma  tuttavia  a  capo  di  3-4  giorni  si  era  formata  una  abbondante  patina  del 
microorganismo.  Uoptimum  di  temperatura  per  lo  sviluppo  dei  saccaromiceti  è  intorno 
a  250,  mentre  la  fermentazione  avviene  meglio  a  34°.  Per  impedire  l\iutofermentazione, 
cioè  la  scissione  del  glicogeno  immagazzinato  dal  microorganismo,  bisogna  che  la  quan- 
tità di  fermento  non  sia  eccessiva  e  che  la  miscela  non  sia  troppo  aereata.  Quando  la 
quantità  di  zucchero  da  fermentare  è  eccessivamente  piccola,  perchè  la  fermentazione  sia 
completa  conviene  aggiungere  il  liquido  di  Hayduck  costituito  da: 

fosfato  di  potassio g  2 

solfato  di  magnesio  .  »  0,8 

asparagina »  2 

acqua >^  lOO 

In  questi  casi  ricavavo  il  saccaromicete  dalla  cultura,  non  sciacquando  la  lx>ccia 
con  acqua,  ma  col  liquido  di  Hayduck  sterilizzato.  Per  dosare  l'acido  carbonico  svi- 
luppato durante  la  fermentazione  mi  valsi  del  metodo  per  pesata,  con  le  fiale  di  Fre- 
SENius.  La  cifra  deiranidride  carbonica  moltiplicata  per  2,045  ^^  *^  valore  corrispon- 
dente in  glicosio. 

5*^  Inversione  con  acido  cloridrico  diluito,  —  Per  dosare  nel  sangue  oltre  al  gli- 
cosio, gli  eventuali  altri  zuccheri  o  polisaccaridi  o  glicoproteidi,  sottoponevo  diretta- 
mente il  «angue  all'inversione.  Volendo  escludere  gli  idrati  di  carbonio  legati  con  so- 
stanze proteiche  invertii'o  dopo  aver  dealbuminizzato  il  sangue  col  nitrato  di  mercurio. 

Per  non  allontanare  anche  altri  idrati  di  carbonio  colloidali  eventualmente  pre- 
senti non  usai  per  la  dealbuminizzazione  il  metodo  di  RoNA  e  Michaelis  (i),  perchè 
il  caolino  facilmente  trascina  e  precipita  per  adsorbimento  i  colloidi.  Col  nitrato  di 
mercurio  che  non  precipita  il  glicogeno  io  allontanavo  soltanto  l'idrato  di  carbonio 
legato  con  le  sostanze  proteiche  del  plasma  sanguigno  (ved.  appresso).  L'inversione  si 
poteva  considerare  completa  quando  il  liquido  portato  ad  una  concentrazione  del  2  "/o 
di  acido  cloridrico,  aveva  bollito  a  bagno-maria  per  tre  ore  in  un  recipiente  ben  tappato. 

Ricerche  sugli  idrati  di  carbonio  del  sangue 
di  femmina  allattante. 

Con  queste  ricerche  mi  proposi  di  studiare  quali  fossero  gli  idrati 
di  carbonio  che  apportati  alla  mammella  del  sangue  potessero  dare  ori- 
gine al  lattosio  del  latte.  Esiste  lattosio,  o  galattosio,  o  glucosio  sol- 
tanto nel  sangue  di  una  femmina  allattante  ?  Esistono  polisaccaridi  o 
idrati  di  carbonio  legati  con  le  sostanze  proteiche  ?  Gli  idrati  di  car- 
bonio che  esistono  nel  sangue  dì  femmine  vergini  si  ritrovano  nella 
stessa  proporzione  o  in  quantità  differenti  nel  sangue  di  una  femmina 
allattante  ? 

Vediamo  anzitutto  quali  idrati  di  carbonio  si  ritrovino  nel  sangue 
jiormale. 

(x)  Roma  u.  Micuablis.  Biockem.  Zeii,  vii,  329. 
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Oltre  al  glucosio  che  vi  si  trova  nella  concentrazione  dell'  i  ^/^g  circa,  esistereb- 
bero nel  sangue  normale  anche  fruttosio  (l)  e  isomaltosio  (2),  e  fra  le  sostanze  ridu- 
centi  va  pure  annoverato  l'acido  glicuronico  appaiato  (3). 

Il  glicogeno  contenuto  nei  leucociti  (4)  raggiunge  nel  sangue  arterioso  del  cane  la 
concentrazione  del  0,0015-0,0061  "/q  (5),  nel  sangue  di  vitello  il  0,006  %  (6).  Esisterebbe 
ancora  nel  sangue  la  iecorìna  che  contiene  un  gruppo  carboidrato  (7)  e  la  cosidetta 
gomma  animale  (8).  Ma  è  dubbio  che  queste  sostanze  non  siano  state  confuse  col  gruppo 
carboidrato  legato  alle  sostanze  proteiche  del  plasma.  Zanetti  (9)  trovò  infatti  che  le 
sostanze  proteiche  del  siero  bollite  con  acidi  minerali  danno  orìgine  ad  un  corpo  ridu- 
cente, e  MdRNER  (IO)  dimostrò  che  la  sieroglobulina  contiene  un  gruppo  carboidrato. 
Pavy  (ii)  ha  confermato  il  fatto  che  il  potere  riduttore  del  sangue  aumenta  dopo  l'in- 
versione ed  ha  trovato  che  il  nuovo  corpo  riducente  è  legato  principalmente  con  la 
sieroglobulina,  mentre  ne  è  meno  ricca  la  sieroalbumina,  e  ne  sono  privi  i  globuli  rossi. 
Payy  (loc.  cìt.,  p.  35)  osserva  che  queste  glicoproteine  debbono  costituire  la  riserra  di 
quella  grande  quantità  di  idrati  di  carbonio  che  vengono  ingenti  e  che  non  potrebbero 
dar  luogo  a  glicosio  libero  circolante  perchè  questo  verrebbe  eliminato.  La  lunga  di- 
scussione che  si  fece  sulla  esistenza  di  zucchero  colloidale  nel  sangue  (12)  non  ha  dun- 
que  ragione  di  essere,  poiché  è  certo  che  quella  parte  di  idrati  di  carbonio  che  è  le- 
gata con  le  sostanze  proteiche  si  comporta  come  un  colloide  e  sfugge  all'analisi  del 
potere  riduttore  del  sangue,  se  prima  questo  non  viene  invertito. 

Le  conclusioni  che  vennero  tratte  dalle  prove  di  dialisi  (13)  non  provano  affatto 
che  tutti  gli  idrati  di  carbonio  del  sangue  siano  diffusibili,  e  l'aver  trovato  che  il  po- 
tere riduttore  del  sangue  scompare  con  la  dialisi  non  prova  che  non  esista  pure  un  gruppo 
carboidrato  che  non  dial  izza  né  riduce,  se  prima  non  viene  staccato  dalla  sostanza  pro- 
teica a  cui  è  legato. 

/  principali  idrati  di  carbonio  che  esistano  nel  sangue  narmale  sona 
dunque  il  glicosio,  il  glicogene  e  un  gruppo  carboidrato  legato  con  la  siero- 
si) Strauss.  Fortschr,  d,  Mgdizin,  zgoa. 

(2)  Pavy  a.  Sian.  Journ»  of  Physiol ,  xxvi. 

(3)  Mayek.  Zeii.  /.  Physiol,  Ch.  xxxii. 

Lkpinb  et  BouLUD.  C  /?.  Ac,  Se,  cxxxiu,  cxxxv,  cxxxvi. 

(4)  CZERNY.  Arch,  /.  exp.  Faih,  u.  Pharm,  xxxi. 
Dastrk.  C.  R,  Ac.  Se.  cxx. 

Dastrb.  Arch.  de  PhysioL  xxvii,  232. 

(5)  ScHdNDORFF.  P/liiger's  Areh.  xcix,  191,  1903. 

(6)  HupPKRT.  Zeii.  f,  PhysioL  Ch.  xviii,  145. 

(7)  D.  Baldi.  Arch.  /*.  {Anai.)  u,  PhysioL  Suppl.  Bd.,  xoo,  1887. 
Manasse.  Zeii.  /.  PhysioL  xx,  478,  1895. 

Jacobsbn.  Shand.  Arch.  /.  PhysioL  vi,  262,  1895. 
Bino.  CeniralbL  /.  PhysieL  N.   7,  S.  209,  1898. 
Meinkrtz.  Zeii,  /.  PhysioL  Ch.  xlvi,  376. 
SiKGFRiD  u.  Mark.  Zeii,  /.  PhysioL  Ch,  xlvi,  492. 

(8)  Freund.  CeniralbL  /.  PhysioL,  345,  1892. 

(9)  Zanetti.  Annali  di  Chim,  e  FarmacoL^  xxvi,  1897. 
Uo)  M5RNBR.  CeniralbL  f.  PhysioL  vii,  1893. 

(zi)  Pavy.  Ueber  den  Kohlenhydratstoffwechsel.  Leipzig,  1907. 

(12)  LoEVY.  Areh,  f.  Exp,  Paih,  n,  Pharmac,  XLViii,  4x0,  1902. 
Me.  GuiGAH  a.  Brooks.  Amer,  Journ,  of  PhysioL  xviii,  256,  1907. 
MiCHAEUS  u.  RoNA.  Biochem,  Zeii,,  1908. 

(13)  ScHBNK.  PflUger^s  Arch,  XLVll,  62,  1890. 
RosBNFSLD  e  AsHER.  CeniralbL  f.  PhysioL  xix,  449,  1905. 
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globulina,  un  glicoproteide  che  si  può  scindere  bollendolo  con  acidi  mine- 
rali diluiti. 

Era  anzitutto  necessario  vedere  come  si  comportassero  queste  diffe- 
renti sostanze  nel  sangue  di  una  femmina  allattante.  Ma  la  presenza  di 
lattosio  o  di  galattosio  poteva  nei  dosaggi  del  potere  riduttore,  prima 
e  dopo  r  inversione  con  gli  acidi,  indurre  in  un  errore  di  interpreta- 
zione, per  cui  adottai  il  metodo  seguente: 

1^  Sovra  un  primo  campione  di  sangue  doso  il  potere  riduttore  totale. 

2**  Un  secondo  campione  raccolto  asetticamente  viene  lasciato  in  termostato  all'auto- 
fermentazione.  Il  fermento  glicolitico  annulla  ogni  traccia  di  potere  riduttore  quando  non 
vi  sia  che  glicosio,  poiché  è  noto  per  le  esperienze  di  PoRTiER  che  non  esistono  nel 
sangue,  fermenti  che  scindano  il  lattosio  e  il  galattosio. 

3**  Sovra  un  terzo  campione  doso  il  glicogeno  col  metodo  di  Pfluegbr. 

4^  Un  quarto  campione  di  sangue  viene  subito  invertito,  poi  dealbuminizzato  e  se 
ne  dosa  il  potere  riduttore.  Questo  può  allora  essere  dovuto  :  al  glicosio  originale,  più 
quello  originatosi  dall'inversione  del  glicogeno  del  glicoproteide  e  dell'eventuale  lattosio» 
e  infine  al  galattosio  o  preesistente  od  originatosi  dall'  inversione  dell'eventuale  lattosio. 

5^  Per  eliminare  qualcuno  di  questi  elementi  dealbuminizzo  un  quinto  campione 
di  sangue  e  poi  lo  inverto.  Allontano  cosi  il  glicoproteide  e  il  potere  riduttore  che  ne 
risulta  mi  dice  subito  se  e'  era  o  no  lattosio  nel  sangue.  Infatti  se  esso  è  uguale  a  quello 
del  campione  primo,  più  quello  originatosi  dall'inversione  del  glicogeno  e  che  ho  do* 
sato  a  parte  nel  campione  terzo,  vuol  dire  che  lattosio  non  c'era.  Il  potere  riduttore 
dovuto  alla  inversione  del  glicoproteide  lo  deduco  da  quello  del  campione  quarto,  meno 
quello  del  campione  quinto. 

6"  Già  il  campione  secondo  mi  può  dire  se  esistano  o  no  lattosio  o  galattosio,  ma 
per  accertarmene  oltre  alla  prova  quinta  inverto  un  sesto  campione  di  sangue,  e  poi  dopo 
averlo  dealbuminizzato  lo  pongo  a  fermentare  nell'apparecchio  di  Fresenius  con  uno 
dei  saccaromycaes  nel  modo  detto  più  sopra.  Peso  l'anidride  carbonica  sviluppata,  e  doso 
il  potere  riduttore  alla  fine  della  fermentazione.  Se  dall'  inversione  non  erasi  originato 
che  glicosio,  il  peso  dell'anidride  carbonica  sviluppata  deve  corrispondere  al  glicosio 
calcolato  dal  potere  riduttore  del  campione  quarto,  e  ciò  che  resta  dopo  In  fermentai- 
zione  non  deve  ridurre  più  affatto. 

7^  Accertato  che  non  esista  né  galattosio,  né  lattosio,  posso  controllare  il  valore 
percentuale  del  glicosio  dovuto  al  glicoproteide,  già  calcolato  col  dosaggio  5",  inver- 
tendo un  campione  di  sangue  lasciato  all'autofermentazione  per  qualche  tempo.  Si  eli- 
mina infatti  con  Tautofermentazione  il  glicosio  ed  il  glicogene  (i),  e  non  resta  che  il 
glicoproteide.  Se  confrontato  col  valore  dedotto  dal  dosaggio  quinto,  quello  cosi  otte- 
nuto, risultasse  diminuita  o  scomparsa  la  glicoproteina,  ciò  proverebbe  che  essa,  forse 
per  opera  di  uno  speciale  fermento,  si  é  andata  scindendo  insieme  col  glicosio  e  col 
glicogene. 

8^  Una  forte  quantità  di  snngue  é  dealbuminizzata  ed  elaborata  ulteriormente  per 
la  preparazione  degli  osazoni. 

(i)  L'etistenza  di  un  fermento  glicogenolitico  nel  sangue  è  ammessa  da  molti  ricercatori;  vedi 
fra  gli  altri:  BiAi..  PJliiger^s  Arch»  Lii,  149,  189a. 
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Esperienze. 

Esperienza  I,  -  Coniglia  allattante  di  kg  3,550  che  ha  partorito  sei  giorni  prim» 
cinque  tìgli  di  cui  tre  soltanto  sono  soprar^'issuti. 

Potere  riduttore  di  25  cm^  di  sangue  calcolato  comeglicosio.     g  0,0282 
Glicosio  ^;\j »  0.1128 

Su  50  cin^  di  sangue  viene  dosato  il  glicogene  : 

Potere  riduttore  calcolato  come  glicosio g  0,0041 

Glicosio  dovuto  al  glicogene  ^[^ »  0,0082 

Esperieftza  li,  -  Cagna  allattante  di  kg  14  che  partorì  cinque  giorni  prima  sette 
fi^li  vivi. 

Potere  riduttore  di  50  cm*^  di  sangue  calcolato  come  glicosio.     g  0,0480 
Glicosio  ^/(^ »  o,og6o 

Su  50  cm**  di  sangue  viene  dosato  il  glicogene  : 

Potere  riduttore  calcolato  come  glicosio g  0,0029 

Glicosio  dovuto  al  glicogene  ^/^ *  0,0960 

L'animale  viene  sacrificato  per  dissanguamento  e  si  raccolgono  circa  300  cm'  di 
sangue  defìbrinato  a  cui  vengono  aggiunti   lOO  cm^  di  acqua  distillata. 

100  cm^  di  questo  sangue  hanno  un  potere  riduttore  corrispondente  a  g  0,0440 
di  glucosio. 

Altri  100  cm^  (la  defibrinazione  era  stata  fatta  asetticamente)  vengono  messi  in 
un  largo  recipiente  sterile  e  tenuti  48  ore  in  termostato  a  37®  agitando  di  quando  in 
quando  per  aereare.  In  seguito  venne  dosato  il  potere  riduttore  pari  a  0,0025  di  glucosio. 
È  da  notare  che  la  corrispondente  quantità  di  rame  ridotto  (g  0,006)  entra  nei  limiti 
degli  errori  del  metodo  di  Allihn,  per  cui  è  da  considerarsi  in  questo  caso  il  poter*- 
riduttore  come  nullo  o  quasi  nullo. 

Altri  100  cm^'  vengono  portati  alla  concentrazione  del  2,5  ^/^.  di  acido  cloridrico 
e  invertiti  durante  tre  ore  a  bagno-maria  in  recipiente  chiuso.  Il  potere  riduttore  dopo 
l' inversione  corrisponde  a  g  0,0620  di  glicosio. 

Questa  esperienza  oltre  a  dare  il  valore  percentuale  del  glicosio 
del  sangue,  dice  che  il  corpo  riducente  scompare  con  Tautofermenta- 
zione,  e  che  oltre  ad  esso  esiste  un  idrato  di  carbonio  che  si  può  met- 
tere in  evidenza  con  l'inversione. 

Esperienza  III,  -  Coniglia  di  kg  3,725,  allattante  da  cinque  giorni  4  figli.  L'ani- 
male viene  completamente  dissanguato. 

25  cm'*^  di  sangue  hanno  un  potere  riduttore  pari  a  g  0,0248  di  glicosio 
Potere  riduttore  ^ì^  pari   a »  0,0992  » 

Sopra  altri   25  cm*  di  sangue  viene  dosato  il  glicogeno: 

Potere  riduttore  espresso  in  glicosio g  0,0016 

Glicosio  ^/q »   0,0064 
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Altri  15  cm'  raccolti  sterilmente  e  diluiti  con  soluzione  fisiologica  di  cloruro  so- 
dico vengono  sottoposti  in  un  largo  recipiente  sterile  ali 'autofermentazione  in  termo- 
stato. Dopo  48  ore  è  scomparsa  ogni  traccia  di  potere  riduttore. 

2$  cm'  vengono  invertiti  appena  estratti,  indi  neutraliztati,  filtrati  e  bolliti.  Dopo 
il  raffreddamento  si  dispone  rapperecchio  di  Fresenius  e  si  aggiunge  con  ogni  cautela 
asettica  una  sospensione  in  liquido  di  Hayduck  di  saccaromicaes  elipsoideus  tratta  da 
una  cultura  di  quattro  giorni.  Pesato  l'apparecchio  esso  vien  posto  in  termostato  per 
tre  giorni,  a  capo  dei  quali  dopo  aver  fatto  passare  una  corrente  d'aria  viene  ripesato 
per  dedurne  il  peso  dell'acido  carbonico  formatosi  nella  fermentazione.  In  seguito  si 
dealbuminizza  il  liquido  e  si  saggia  il  suo  potere  riduttore. 

CO.  sviluppata  g  0,018.  Potere  riduttore  nullo. 

Grammi  0,0368  di  glicosio  corrispondono  al  peso  di  anidride  carbonica  sviluppata, 
e  quindi  su   loo  cm'*  di  sangue  invertito  si  trovano  g  0,1472  di  glicosio. 

Per  controllare  questo  risultato  inveito  altri  25  cm'  di  sangue  e  ne  doso  il  po- 
tere riduttore.  Trovo  g  0,0389  di  glicosio  su  25  cm'  e  quindi  g  0,01556  di  glicosio 
su  100  cm'. 


Questa  esperienza  conferma  la  scomparsa  del  potere  riduttore  del 
sangue  dopo  Tautofermentazione,  e  dimostra  inoltre  che  invertendo  il 
sangue  si  pone  in  libertà  del  nuovo  glicosio.  Che  tutto  il  potere  ridut- 
tore del  sangue  invertito  sia  dovuto  a  glicosio  è  dimostrato  dal  fatto 
che  esso  scompare  con  la  fermentazione  e  che  Tacido  carbonico  messo 
in  libertà  corrisponde  ad  una  quantità  di  glicosio  che  concorda  suffi- 
cientemente con  la  cifra  ottenuta  dosando  direttamente  il  sangue  in- 
vertito. 

Esperienza  IV.  -  Coniglia  di  kg  2800  allattante  da  3  giorni  un  unico  figlio  su- 
perstite. L'animale  viene  completamente  dissanguato. 

50  cm'  di  sangue  vengono  utilizzati  per  dosare  il  glicosio: 

Potere  riduttore  in  glicosio g     0,0036 

Glicosio  ^]^ »     0,0072 

Altri  50  cm'  di  sangue  diluiti  con  soluzione  fisiologica  vengono  per  48  ore  sot* 
toposti  all'autofermentazione,  poi  utilizzati  per  una  nuova  ricerca  del  glicogeno.  Esso  è 
completamente  scomparso. 

Questa  esperienza  dimostra  che  nel  sangue  oltre  al  fermento  gli- 
colitico  è  pure  presente  un  fermento  glicogenolitico. 

Esperien9a  V.  -  Coniglia  di  kg  3,450  allattante  da  otto  giorni  4  figli.  L'animalo^ 
viene  completamente  dissanguato. 

Il  potere  riduttore  di  30  cm»  di  sangue  corrisponde  a  .     g     0,0312  di  glicosio 
Glicosio  ^/q »     0,1040 
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Altri  30  cm'  di  sangue  diluito  con  soluzione  fisiologica  vengono  sottoposti  ste- 
rilmente airautofermentazione.  A  capo  di  due  giorni  si  aggiunge  l'acido  cloridrico  e  si 
invertono. 

Il  potere  riduttore  dopo  l'inversione  corrisponde  a.     g    0,0156  di  glicosio 
Glicosio  '^/o »     0,0520 

Altri  15  cm'  di  sangue  diluito  con  soluzione  fisiologica  vengono  sottoposti  ste- 
rilmente all'autufermentazione.  Dopo  48  ore  il  potere  riduttore  è  completamente  scom- 
parso. 

Altri  30  cm'  di  sangue  vengono  invertiti,  poi  neutralizzati,  sterilizzali  ed  aggiunti 
ad  una  sospensione  di  saccaromtcaes  eltpsotdaeus  in  liquido  di  Hayduck.  Dopo  5  giorni 
il  potere  riduttore  è  completamente  scomparso. 

Questa  esperienza  oltre  a  confermare  che  ciò  che  origina  dalla 
inversione  come  pure  il  corpo  riduttore  iniziale  non  è  che  glicosio,  ci 
permette  di  dosare  il  potere  riduttore  dovuto  all'  idrato  di  carbonio 
messo  in  libertà  con  V  inversione  (glicoproteide).  Esso  risulta  dall'ana- 
lisi del  sangue  invertito  dopo  avere  allontanato  con  Tautofermentazione 
•  il  glicosio  ed  i^  glicogene. 

Esperienza  VI,  -  Cagna  di  kg  20  allattante  da  14  giorni  4  figli.  Dopo  aver  ricavato 
il  sangue  per  questa  esperienza,  l'animale  è  mantenuto  in  vita  e  utilizzato  più  tardi  per 
l'esperienza  VII. 

a)  Il  potere  riduttore  di  25  cm^  di  sangue  corrisponde  a     g     0,0236  di  glicosio 
Glicosio  % »     0,0944 

b)  50  cm^  di  sangue  vengono  utilizzati  per  dosare  il  glicogeno  : 
Potere  riduttore  di  50  cm^  espresso  in  glicosio  .     .     g    0,0026 
Glicosio  % »     0,0052 

e)  25  cm'  vengono  invertiti,  poi  neutralizzati,  dealbuminizzati  e  dosati  : 

Il  potere  riduttore  è  pari  a g     0,0403  di  glicosio 

Glicosio  ^/(^ V     0,1612 

d)  Per  allontanare  la  glicoproteina  50  cm'  di  sangue  vengono  dealbuminizzati, 
«  la  soluzione  zuccherina  che  ne  risulta  viene  invertita  e  dosata. 

Il  potere  riduttore  è  pari  a  g  0,0501  di  glucosio. 

e)  50  cm'  vengono  invertiti,  poi  neutralizzati,  sterilizzati  e  posti  a  fermentare 
con  saccaromycaes  elipsoidaeus  in  apparecchio  di  LiEBiG.  Dopo  5  giorni  ogni  potere 
riduttore  è  scomparso. 

COq  sviluppata  g  0,0388  corrispondente  a  g  0,0793  ^i  glicosio  fermentato. 

f)  25  cm'  di  sangue  diluito  con  soluzione  fisiologica  vengono  sottoposti  steril- 
mente ali 'autofermentazione.  Dopo  48  ore  vengono  invertiti  e  dosati. 

Potere  riduttore  calcolato  come  glicosio g    0,0150 

Glicosio  % *     0,0600 
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Questa  esperienza  col  dosaggio  e  conferma  l'esistenza  della  glico- 
proteina, ed  il  potere  riduttore  ad  essa  corrispondente  è  dosato  in  / 
come  nella  esperienza  precedente.  Inoltre  possiamo  calcolarlo  sottraendo 
il  potere  riduttore  del  sangue  invertito  dopo  averlo  dealbuminizzato, 
dal  potere  riduttore  di  50  cm'  di  sangue  invertito  senz'altro. 

Si  trova  allora  (2  e)  0,0806  — 
{d)   0,0501 

g  0,0305  di  glicosio  su     50  cm^  di  sangue 
e  g  0,0610  »  100     »  » 


Questo  glicosio  è  da  attribuire  al  glicoproteide,  ed  il  valore  cosi 
calcolato  (0,0610  o/o)  corrisponde  abbastanza  bene  a  quello  ottenuto 
in  f  invertendo  il  sangue  dopo  Tautofermentazione  (0,0600  o/o). 

Il  fatto  poi  che  dopo  aver  allontanato  con  la  dealbuminizzazione 
il  glicoproteide,  si  ottenga  invertendo  (dosaggio  d)  un  potere  ridut- 
tore (g  0,0501  di  glicosio  su  50  cm'),  che  è  sensibilmente  uguale  alla 
somma  dei  poteri  riduttori  dovuti  al  glicosio  attuale  e  al  glicosio  del 
glicogene  (2  a  -+-  ^  =  g  0,0498  di  glicosio),  significa  che  non  esistevano 
nel  sangue  altre  sostanze  invertibili  oltre  al  glicogeno  ed  al  glicopro- 
teide, ed  esclude  la  presenza  di  lattosio. 

La  scomparsa  del  potere  riduttore  nel  dosaggio  ^  e  la  corrispon- 
denza fra  il  glicosio  direttamente  dosato  dopo  V  inversione  e  quello 
calcolato  dalla  quantità  di  anidride  carbonica  liberatasi  nella  fermen- 
tazione, assicura  che  nel  sangue  invertito  non  esiste  che  glicosio,  ed 
esclude  perciò  la  presenza  di  galattosio. 

Esperienza  VII,  -  La  stessa  cagna  dell'esperienza  precedente  dopo  queir  abbon- 
dante salasso  fu  lasciata  a  sé  dodici  giorni  durante  i  quali  si  rimise  in  forse  e  riprese 
ad  allattare  i  fìgli.  Fu  sacrificata  per  dissanguamento  ed  il  sangue  ser^i  per  la  prova 
degli  osazoni.  In  un  cilindro  di  yetro  graduato  di  un  litro  di  capacità  pongo  300  cm' 
di  acqua  distillata,  e  in  esso  faccio  colare  300  cm'  dì  sangue.  Altri  200  cm'  di  sangue 
vengono  raccolti  in  un  secondo  cilindro  graduato  contenente  200  cm'  di  acqua  distillata. 
I  primi  300  cm'  vengono  dealbum inizzati  con  nitrato  mcrcurico  e  dopo  trattamento  con 
idrogeno  solforato  vengono  filtrati  e  ridotti  a  40  cm'  su  bagno- maria.  Con  questi  40  cm' 
faccio  la  prova  degli  osazoni. 

Agli  altri  200  cm'  di  sangue  diluito  con  200  cm'  di  acqua  viene  aggiunto  tanto 
acido  clorìdrico  che  vi  si  trovi  nella  concentrazione  del  2,5  %,  e  poi  si  pone  ad  in- 
vertire a  bagno-maria,  in  un  grosso  pallone  di  vetro  di  Jena  ben  tappato.  Dopo  l'in- 
versione il  liquido  vien  trattato  con  nitrato  mercurico,  poi  con  HjS,  filtrato  e  ridotto 
a  bagno-marìa  a  50  cm'  sui  quali  faccio  la  prova  degli  osazoni. 
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Sia  col  sangue  non  invertito,  sia  su  quello  invertito  ottenni  una 
certa  quantità  di  osazoni  che  purificati  si  dimostrarono  insolubili  nel- 
Tacqua  calda,  in  acetone  diluito,  parzialmente  solubili  in  alcool  a  60  »'  e 
caldo,  e  fondenti  a  204^,5  (punto  di  fusione  lento).  Si  trattava  dimque 
di  ^licosazoni. 

Esperienza  Vili,  -  Identica  alla  precedente,  con  sangue  di  capra  ;  300  era-*  ven- 
nero usati  per  la  prova  immediata  degli  osazoni,  e  400  cm^  per  la  prova  degli  osazoni 
dopo  inversione.  In  ambo  i  casi,  ottenni  Vosazone  carditeristico  del  glicosio  e  saltanti 
questo. 

Per  confrontare  il  sangue  di  femmine  allattanti  con  quello  di 
femmine  non  allattanti,  istituii  pure  qualche  ricerca  su  queste  ultime. 

Esperienza  IX,  -  Coniglia  non  allattante  di  kg  2,200. 

Potere  riduttore  di  25  cm'  di  sangue  espresso  in  glicosio .     g     0,0273 
Glicosio  ''''„ »     o,ioq2 

Determinazione  del  glicogeno  S3pra  altri  50  cm'  di  sangue: 

Potere  riduttore  espresso  in  glicosio g     0,0042 

Glicosio  O'q  , »     0,0084 

Esperienza  X,  -  Coniglia  vergine  di  kg  3. 

Potere  riduttore  di  25  cm^  di  sangue,  espresso  in  glicosio  .     g     0,0243 
Glicosio  ^0 >     0,0^72 

Determinazione  del  glicogeno  su  50  cm^  di  sangue  : 

Potere  riduttore  espresso  in  glicosio g  0,0027 

Glicosio  "/„ »  0,1054 

Potere   riduttore  di   25   cm'  di    sangue   dopo   inversione 

espresso  in  glicosio g  0,0376 

Glicosio '^/() »  0,1504 

Esperienza  XI.  -  Coniglia  vergine  di  kg  3,100. 

Potere  riduttore  di  25  cm^  di  sangue,  espresso  in  glicosio  .     g     0,0300 
Glicosio  ^-^ »     0,1200 

Determinazione  del  glicogeno  su  50  cm^  di  sangue  : 

Potere  riduttore  espresso  in  glicosio g     0,001 1 

Glicosio  °/y »     0,0044 

Potere  riduttore  di   25   cm^   di  sangue  dopo  inversione 

espresso  in  glicosio g     0,0400 

Glicosio  ^Q »     0,1600 

Esperiefiza  XII.  -  Cagna  non  gravida  né  allattante  di  kg  10,500. 

a)  Potere  riduttore  di  25  era'  di  sangue,  espresso  in  glicosio  «     g     0,0224 
Glicosio  <*'o »     0,0896 
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b)  Determinazione  del  {glicogeno  su  50  cm'  di  sangue: 

Potere  riduttore  espresso  in  glicosio g    0,0021 

Glicosio  % »     0,0042 

e)  25  cm^  di  sangue  diluito  con  soluzione  fisiologica  sono  sottoposti  all'autofer- 
mentazione  a  37*.  Dopo  48  ore  il  potere  riduttore  è  scomparso. 

d)  2^  cw?  di  sangue  sono  invertiti  e  poi  dosati  : 

Potere  riduttore  espresso  in  glicosio g     0,0374 

Glicosio  % »     0,1498 

é)  25  cm^  di  sangue  diluiti  con  soluzione  fisiologica  sono  lasciati  all'autofermen- 
fazione  a  37**.  Dopo  48  ore  vengono  invertiti  e  dosati. 

Potere  riduttore  espresso  in  glicosio g     0,0145 

Glicosio  % »     0,0580 

Questa  esperienza  ci  dà  i  valori  del  glicosio,  del  glico^ene  e  del 
glicosio  legato  con  le  sostanze  proteiche.  Quest'ultimo  valore  è  dato 
dalla  determinazione  e  nella  quale  V  inversione  fu  fatta  dopo  avere  al- 
lontanato con  Tautofermentazione  il  glicosio  libero  ed  il  glicogene,  e 
il  valore  così  ottenuto  (0,0580  o/o)  concorda  abbastanza  bene  con  quello 
(0,0560  o/o)  ottenuto  sottraendo  da  a? (0,1498)  la  sommai  -f  ^(0,0938). 

Ezperienza  XIII.  -  Cagna  non  gravida  né  allattante  di  kg  9,700. 

a)  Potere  riduttore  di  25  cm'  di  sangue  espresso  in  glicosio .     g    0,0248 
Glicosio  % »     0,0992 

'  ò)  Determinazione  del  glicogeno  su  50  cm^  di  sangue  : 

Potere  riduttore  espresso  in  glicosio g     0,0031 

Glicosio  ^/q »     0,0062 

e)  25  cm^  di  sangue  diluito  con  soluzione  fisiologica  sono  sottoposti  all'autofer- 
mentazione  a  57^.  Dopo  48  ore  il  potere  riduttore  è  scomparso. 

d)  25  cm^  di  sangue  sono  invertiti  e  poi  dosati  t 

Potere  riduttore  espresso  in  glicosio g    0,0424 

Glicosio  % »     0,1696 

g)  25  cm^  di  sangue  diluito  con  soluzione  fisiologica  sono  lasciati  ali 'autofermen- 
tazione a  37°.  Dopo  70  ore  vengono  invertiti  e  dosati. 

Potere  riduttore  espresso  in  glicosio g     0,0133 

Glicosio  % »     0,0632 

* 
Come  l'esperienza  precedente  anche  questa  fornisce  i  valori  del  gli- 
cosio libero,  del  glicogene,  e  del  glicosio  legato  alle  sostanze  proteiche. 
Il  valore  di  quest'ultimo  ottenuto  direttamente  con  la  determinazione  e 
(0,0632  o/o),  concorda  sensibilmente  con  quello  (0,0642  o/o)  ottenuto 
sottraendo  da  d  (0,1696)  la  somma  di  a  -h  ^  (0,1054). 

44 
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Nella  tabella  seguente  sono  racchiusi  i  valori  delle  determinazioni 
del  glicosioi  del  glicogene,  del  prodotto  dell'  inversione,  e  del  glicosio 
legato  alle  sostanze  proteiche,  nel  sangue  di  femmine  allattanti  e  non 
allattanti. 


1 

I 

ANIMALE 

a 

Glicosio 

libero 

e  > 

b 

Glicogeno 

espresso 

in  glicosio 

^0 

Potere 
riduttore 

dopo 

inversione 

espresso 

in  glicosio 

d 

Potere  ridut- 
tore *»/p  do- 
vuto al  gli- 
cosio legato 
con    le    so- 
stanze  pro- 
teiche 

Osservazioni           \ 

i 

Coniglia 
allattante 

0,1128 

0,0082 

— 

- 

1 

■" 

» 

0,0992 

0,0064 
0,0072 

0.1556 

0,0500 

d  è  calcolato  sot- 
traendo da  e  la 
somma  a-\-h 

IV 

» 

- 

0.0520 

V 

» 

0,1040 

Media  .... 

0,1053 

0,00*13 

0,1556 

0,0510 

— 

II 
VI 

Cagna 

allattante 

0,0960 

0,0058 

— 

— 

— 

» 

0,0944 

0,0052 

0,1612 
0,1612 

0.0600 
0,0600 

- 

Media  .... 

ofi9S2 

0,0055 

- 

IX 

Coniglia 

non 
allatUnte 

0,1092 

0,0084 
0.0054 

0,1504 

— 

X 

XI 

» 

0.0972 

0,0468 
0,0356 

d  è  calcolato  sot- 
traendo da  e  la 
somma  a-^b 

» 

0,1200 

0,0044 

0,1600 

» 

Media  .... 

0,1088 

0,0061 

0,1552 

Ofi4I2 

0,0580 

— 

XII 

Cagna 

non 

allattante 

0,0896 

0,0042 

0,1498 

— 

XIII 

» 

0,0992 

0,0062 

0,1696 

0,0632 

— 

Media  .... 

0,0944 

0,0052 

0,1597 

0,0606 

— 

Da  queste  esperienze,  e  dall'esame  comparativo  dei  valori  racchiusi 
nella  tabella  possiamo  trarre  le  conclusioni  seguenti: 

IO  Nel  sangue  di  una  femmina  allattante  esistono  glicosio^  glico- 
freno  e  un  glicoproteide  invertibile. 
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20  La  percentuale  di  queste  tre   sostanze  è  sensiòilmente   uguale 
a  quella  in  cui  esse  si  trovano  nel  sangue  di  femmhie  non  allattanti, 

30  Non  esiste  rul  sangue  di  femmina  allattante  né  galattosio  né 
lattosio. 

La  seconda  dì  queste  conclusioni  contraddice  a  quanto  asserirono 
alcuni  autori  (i)  i  quali  ammisero  che  vi  fosse  un'  iperglicemia  durante 
Vallattamento.  Porcher  crede  che  il  fegato  in  questo  periodo  elabori 
maggior  copia  di  glicogene  e  metta  in  circolazione  più  glicosio  del  con- 
snetOi  cosicché  questo  sia  destinato  a  produrre  il  lattosio  del  latte,  o 
ad  essere  eliminato  con  le  orine,  se  la  mammella  viene  asportata.  Noi 
abbiamo  già  visto  che  con  Tasportazione^  della  mammella  funzionante, 
non  si  ha  necessariamente  glicosuria  né  iperglicemia,  ed  ora  possiamo 
aggiungere  che  quest'ultima  non  esiste  neppure  nella  femmina  allat- 
tante non  operata.  È  bensì  vero  che  Charrin  e  Guillemonat  (2)  tro- 
varono un  aumento  del  glicogeno  epatico  durante  la  gravidanza,  ma 
questo  può  avere  per  iscopo  la  nutrizione  del  feto,  e  sarebbe  più  inte- 
ressante studiare  se  un  tale  aumento  esista  durante  T allattamento  e 
ancor  più  importerebbe  di  sapere  se  vi  sia  un  aumento  della  glicoge- 
nolisi  destinato  a  sostituire  il  glicosio  che  viene  sottratto  al  sangue 
dalla  mammella.  In  ogni  modo  deve  costituirsi  un  equilibrio  fra  pro- 
duzione e  consumo  del  glicosio  del  sangue,  in  modo  che  la  sua  con- 
centrazione rimanga  costante. 

Se  dunque  non  esistono  nel  sangue  di  una  femmina  allattante  altri 
idrati  di  carbonio  oltre  il  glicosio,  il  glicogene,  ed  un  glicoproteide, 
è  necessario  ammettere  che  da  essi  provenga  il  lattosio  del  latte,  e 
che  la  sede  unica  in  cui  questo  si  produce  sia  la  ghiandola  mammaria. 

Per  avvalorare  questo  concetto  ricercai  come  si  comportassero  i 
tre  suddetti  idrati  di  carbonio,  passando  col  sangue  attraverso  la  mam- 
mella funzionante,  e  ne  determinai  perciò  la  concentrazione  nel  sangue 
arterioso  del  circolo  generale,  e  nel  sangue  delle  vene  provenienti  dalla 
mammella  della  capra. 

Esperìenta  XIV,  -  Capra  allattante. 

Sangue  carotideo, 

a)  Potere  riduttore  di  25  cm'  di  sangue»  espresso  in  glicosio .  g  0,0244 

Glicosio  % »  0,0976 

h)  50  cm'  di  sangue  vengono  usati  per  determinare  il  glicogeno  : 

Potere  riduttore  espresso  in  glicosio g  0,0028 

Glicosio  del  glicogene  % »  0,0056 

(1)  Lwnm-.  Gaz,  Mmd,^  373-599,  ^^73- 

POSCHBR.   LOC.  Cit. 

(a)  Charrin  et  GriLLsuoNAT.  Le  glycogcne  èpatique  pendant  la  grossessc.  C,  R.  Ac,  Se,  cxxx. 
<73t  «900. 
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^)  25  cm^  di  sangue  vengono  invertiti  e  dosati  : 

Potere  riduttore  espresso  in  glicosio g    0,0431 

Glicosio  % »     0,1724 

d)  25  cm'  di  sangue  diluito  sterilmente  con  soluzione  fisiologica  vengono  lasciati 

48  ore  all'autofermentazione  a  37^  e  poi  invertiti  e  dosati. 

Potere  riduttore  espresso  in  glicosio g    0,0167 

Glicosio  *''q »     0,0668 

Glicosio  ^/j)  dovuto  al  glicoproteide  : 

trovato  m  d g  0,0668  j         ,. 

...  ,  ,,  '  ■   media  g  0,0680. 

calcolato  da  e  —  {a-\-b)  .     .     .     .    »  0,0692  \ 

Infilata  una  cannula  di  vetro  in  una  grossa  vena  della  regione  posteriore  della 
^{hiandola  non  è  difficile  estrarre  il  sangue  venoso  che  ne  fnoresce  sotto  una  discreta 
pressione. 

Sangue  proveniente  dalle  vene  della  mammella. 

«,)  Potere  riduttore  di  25  cm*  di  sangue  espresso  in  glicosio  .  g  0,0121 

Glicosio  % »  0,0484 

b^  Glicosio  proveniente  dal  glicogcne  di    50  cm^  di  sangue  g  0,0024 

»  »  »  »  »   100    »     »       »  »  0,0048 

Tj)  25  cm^  di  sangue  vengono  invertiti  e  dosati  : 

Potere  riduttore  espresso  in  glicosio g    0,0231 

Glicosio  % »     0,0924 

^1)  25  cm^  di  sangue  diluito  asetticamente  con  soluzione  fisiologica  vengono  la- 
sciati 48  ore  airautofermentazione  a  37*^,  poi  invertiti  e  dosati: 

Potere  riduttore  espresso  in  glicosio     .......     g    0,0096 

Glicosio  % »     0,0384 

Glicosio  %  dovuto  al  glicoproteide  : 

trovato  in  <^, g     0,0^84    1 

,.'  ^  ^  K.J'^'    ^gjj^      0,0388. 

calcolato  da  <:,   —  («i-l-*i)    .     .     »     0,0392    I 

Resulta  da  questa  esperienza  che  paragonando  gli  idrati  di  carbonio 
del  sangue  carotideo,  con  quelli  del  sangue  che  ha  attraversato  la  ghian- 
dola mammaria,  si  trovano  in  quest'  ultimo  fortemente  diminuiti  il  gli- 
cosio libero  e  quello  legato  alle  sostanze  proteiche,  mentre  ìion  è  dimi- 
nuito il  glicogeno.  Il  glicosio  libero  del  sangue  non  è  dunque  V  unica 
sorgente  del  lattosio  del  latte,  ed  a  formare  quest  ultimo  concorre  anche 
il  glicosio  legato  con  le  sostanze  proteiche  del  plasma. 

Bisogna  perciò  ammettere  che  la  mammella  abbia  la  proprietà  di 
scindere,  forse  per  opera  di  un  fermento  speciale,  il  legame  glico-pro- 
teico.  Un  tale  fermento  non  esiste  nel  sangue,  poiché  potemmo  dimo- 
strare che  la  glicoproteina  non  diminuisce  dopo  che  il  sangue  fu  lasciato 
all'autofermentazione  e  quando  invece  il  glicosio  libero  ed  il  glicogeno 
erano  scomparsi. 
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Questi  glicoproteidi  costituiscono  dunque  una  riserva  di  glicosio 
nel  sangue,  impedendo,  come  già  Pavy  si  espresse,  che  le  forti  quan- 
tità di  glicosio  provenienti  dalla  alimentazione,  circolando  libere  nel 
sangue,  vengano  dal  rene  eliminate. 

La  proprietà  che  noi  assegnamo  alla  mammella  di  scindere  i  gli- 
coproteidi, venne  attribuita  dal  Pavy  al  rene  avvelenato  dalla  florizina. 
Per  ispiegare  come  nel  diabete  florizinico  non  esista  iperglicemia  il 
Pavy  ammette  che  non  sia  lo  zucchero  libero  nel  sangue  quello  che 
passa  neirorina,  ma  che  il  glicosio  proveniente  in  maggior  copia  dagli 
organi  ove  il  glicogeno  scompare,  circoli  legato  con  le  sostanze  pro- 
teiche del  plasma,  ed  il  rene  abbia  la  proprietà  di  scindere  questi  le- 
gami, rimettendo  il  glicosio  in  libertà  ed  eliminandolo  con  l'orina. 

Finora  abbiamo  discusso  e  confermato  sperimentalmente  T  ipotest 
che  il  lattosio  del  latte  origini  dal  glicosio  del  sangue,  ma  per  quale 
intimo  procedimento  la  mammella  compia  questo  lavoro  ancora  non 
abbiamo  discusso.  Il  glicosio  viene  senz'altro  utilizzato  per  la  forma- 
zione del  lattosio,  oppure  si  producono  prima  dei  prodotti  superiori 
di  sintesi,  specie  di  riserve  che  la  ghiandola  mammaria  accumula,  per 
poi  con  un  successivo  lavoro  di  scissione  liberarne  il  lattosio  ?  Molti 
autori  considerano  degli  idrati  di  carbonio  complessi  come  sostanze 
da  cui  il  lattosio  deriverebbe. 

Herz  (i)  parla  di  un  amiloide  animale,  Béchamp  (2)  crede  che  un  polisaccaride 
simile  al  glicogene  che  egli  chiama  galaiiogene,  si  accumuli  nella  mammella  durante 
la  gravidanza  e  venga  poi  idrolizzato  da  un  fermento  durante  l'allattamento.  Lan- 
DOLPH  (3)  considera  il  lattosano  (un  polisaccaride)  come  la  sostanza  madre  del  latto- 
sio, mentre  secondo  Lajoux  (4)  essa  sarebbe  la  laitcmiicina^  e  secondo  Landwkhr  (5) 
quella  che  egli  chiamò  gomma  antmaU,  sostanza  alla  quale  anche  Thisrfelder  (6) 
attribuisce  la  proprietà  di  produrre  il  lattosio.  Thierfelder  credette  pure  di  di- 
mostrare che  il  lattosio  proviene  dall'azione  di  un  fermento  prodotto  dalle  cellule 
della  ghiandola  mammaria,  sopra  un  idrato  di  carbonio  complesso  che  si  trova  nella 
ghiandola  stessa.  Egli  pose  a  digerire  la  poltiglia  di  mammella  in  soluzione  fisio- 
logica di  cloruro  sodico,  distribuendola  in  quattro  recipienti  di  cui  due  restavano  in 
ghiacciaia,  e  due  venivano  digeriti  a  caldo.  Dosò  poi  il  potere  riduttore  dei  filtrati  e 
trovò  che  quelli  della  poltiglia  digerita  a  caldo  avevano  un  potere  riduttore  maggiore 
di  quelli  stati  in  ghiacciaia.  Deduce  da  questa  esperienza  che  esiste  un    fermento    ca- 

(x)  Herz.  Ueber  tieriscbes  Amyloid.  Ckem.  Zeit,  xv,  xxaó. 

(2)  Béchamp.  CAent.  Ztit,  xv,  1x46. 

(3)  Landolph.  Ckem»  Zeii,  xxvi,  314. 

(4)  Lajoux.  Joum.  de  Pharmacie^  vi,  14,  p.  197. 

(5)  Lan'DWEHS.  Ueber  die  Bedentang  der  tierìschen  Gummis.  P^ùger**  ArcA.  xl.  21. 
(ó)  Thikrfelder.  P/lùger's  Arch,  xxxii,  i8«j. 
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pace  di  scindere  un  lattogene  e  dare  origine  al  lattosio.  A  questa  esperienza  noi  pos- 
siamo però  fare  alcune  obbiezioni.  Anzitutto  non  è  spiegato  come  Tantore  facesse  la 
ripartizione  della  macerazione  di  mammella  nei  quattro  recipienti,  e  non  è  impossibile 
che  la  differenza  di  potere  riduttore  verificatasi  fosse  doluta  ad  una  ineguale  riparti- 
zione del  liquido  e  soprattutto  dei  frammenti  di  organo  nelle  diverse  bottiglie.  Una 
esperienza  di  questo  genere  esige  cautele  estremamente  difiìcili,  per  essere  quantitativa, 
e  nel  lavoro  di  Thierfelder  non  è  affatto  descritto  il  metodo  seguito,  né  sono  ripor- 
tati i  valori  del  potere  riduttore  misurato  titolimetricamente  e  quindi  con  metodo  non 
esattissimo.  D'altra  parte  non  è  impossibile  che  non  avendo  l'autore  —  a  quanto  ap- 
pare dalla  lettura  del  lavoro  —  usato  cautele  asettiche  siasi  scisso  del  lattosio  per 
opera  dei  batteri,  ed  a  questo  sia  dqvuto  Taumento  del  potere  riduttore  nel  campione 
digerito  a  caldo.  Anche  non  è  impossibile  che  una  parte  del  lattosio  si  sia  scissa  per 
opera  di  un  particolare  fermento  di  cui  Vandewelde  (i)  dimostrò  recentemente  la  pre- 
senza nel  latte. 

Secondo  Thierfelder  l'azione  fermentativa  per  la  quale  si  produrrebbe  il  lat- 
tosio non  sarebbe  dovuta  a  un  fermento  solubile  ma  avrebbe  per  condizione  la  presenza 
della  cellula  intera.  Questo  sarebbe  dimostrato  dalla  esperienza  seguente: 

Una  certa  quantità  di  decotto  di  mammella  è  posta  a  digerire  con  una  certa  quan- 
tità di  poltiglia  ghiandolare. 

Un'altra  porzione  di  decotto  è  posta  a  digerire  con  latte,  o  con  estratto  acquoso 
filtrato  di  mammella.  Nel  primo  caso  si  trova  che  il  potere  riduttore  della  miscela  è 
dopo  un  certo  tempo  maggiore  della  somma  dei  poteri  riduttori  dei  due  costituenti  se- 
parati, mentre  nel  secondo  caso  rimane  uguale.  Ci  riserbiamo  di  tornare  prossimamente 
su  questo  punto,  con  ricerche  condotte  asetticainente  e  con  esatti  metodi  di  analisi,  li 
mitnndoci  per  ora  a  dimostrare  nella  mammella  l'esistenza  di  up  idrato  di  carbonio 
non  libero,  ma  legato  ad  una  sostanza  proteica  dalla  quale  può  venir  staccato  con  la 
bollitura  negli  acidi  diluiti.  Il  metodo  di  analisi  fu  il  seguente  : 

Un  certo  peso  di  ghiandola  mammaria  isolata  con  cura  dai  tessuti  circostanti, 
viene  tritata,  e  la  poltiglia  viene  pestata  a  lungo  con  sabbia  silipea  in  un  mortaio. 
Aggiunta  una  certa  quantità  d'una  soluzione  di  fluoruro  sodico  a  i  ^/^ ,  e  rimescolando 
di  quando  in  quando,  la  poltiglia  viene  lasciata  a  macerare  12  orf  in  ghiacciaia.  Sì 
filtra,  e  il  filtrato  viene  diviso  esattamente  in  quattro  porzioni.  Della  prima  {a)  si  dosa 
senz'altro  il  potere  riduttore  con  lo  stesso  metodo  adottato  pel  sangue.  La  seconda 
porzione  (b)  viene  trattata  con  nitrato  mercurico,  HjS,  ecc.  e  la  soluzione  zuccherina 
che  ne  risulta  viene  invertita  e  dosata.  La  terza  porzione  {e)  viene  subito  invertita  e 
poi  dosata.  Della  quarta  porzione  (d)  si  dosa  il  contenuto  in  glicogeno  col  metodo  di 
Pflueger. 

Col  dosaggio  a  si  determina  il  potere  riduttore  del  lattosio  predente  nel  latte  della 
ghiandola. 

Col  dosaggio  b  si  determina  il  potere  riduttore  del  lattosio  e  del  glicogeno  in- 
vertiti, dopo  aver  allontanato  un  eventuale  glicoproteide. 

Col  dosaggio  e  si  determina  il  potere  riduttore  dopo  aver  invertito  tutto  ciò  che 
nella  mammella  è  suscettibile  di  essere  scomposto  dalla  bollitura  cpn  acido  cloridrico 
diluito. 

e  —  b  =/■  sarebbe  allora  il  potere  riduttore  dovuto  all'idrato  di  carbonio  libe- 
rato dal  glicoproteide. 

(i)  Vandkwkldk.  MilchsuckenerstSrende  Enzyme  in  der  Milch.  BiocA,  Zeiisckr.  Hamburger* t 
Fettschrift,  1908. 
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Col  dosaggio  d  si  determiiia  il  glicosio  dovuto  al  glicogene. 
Calcolando  allora  quanto  rame  {e)  ridurrebbe  dopo  inversione  una  quantità  di  lat- 
tosio che  prima  di  essere  invertito  ha  il  potere  riduttore  a,  sarà  e  —  {e  -\-  d)  z=z  gli- 
cosio del  glicoproteide. 

Se  poi  f  -=1  e  —  (tf  -H  «/),  non  vi  sarà  oltre  al  lattosio  ed  al  glicogene  che  il 
glicoproteide,  se  invece  f  <ic  —  {e  -^  d)  vuol  dire  che  oltre  a  quelle  tre  sostanze  ve 
ne  sarà  pure  un'altra  invertibile,  che  aumenta  il  valore  di  e.  Se  questa  non  è  una  so- 
stanza precipitabile  dal  nitrato  mercurico  deve  aumentare  ugualmente  i  valori  ^  e  r  e 
perciò  f  non  muta  di  valore. 

Esperienza  XV,  -  Le  dodici  mammelle  di  due  grosse  coniglie  allattanti  uccise  per 
dissanguamento,  vengono  con  ogni  cura  isolate  dai  tessuti  circostanti,  e  soprattutto  da 
un  sottile  strato  muscolare  che  ad  esse  tenacemente  aderisce,  e  subiscono  il  trattamento- 
sopradescritto. 

Filtrata  la  poltiglia  dopo  dodici  ore,  si  ottengono  210  cm^  di  filtrato; 

a)  Potere  riduttore  di  50  cm'  del  filtrato:  Cw  g  0,1716  corrispondenti  a  g  0,1251 
di  lattosio. 

b)  50  cm'  del  filtrato  sono  dealbuminizzati,  poi  invertiti  e  dosati.  Potere  ridut- 
tore :  Cu  g  0,3108. 

e)  50  cm*  del  filtrato  sono  invertiti  e  dosati  :  Potere  riduttore  :  Cu  g  0,3423. 
d)  Potere  riduttore  dovuto  al  glicosio  del  glicogene,  su  50  cm*  del  filtrato  : 
Cu  g  0,0190. 

Ora  considerando  il  potere  riduttore  di  a  come  dovuto  al  lattosio,  quando  tutto- 
fosse  completamente  invertito  si  troverebbe  un  potere  riduttore  pari  a  e-.  Cu  g  0,2711. 
Sottraendo  da  e  (0,3423)  il  valore  di  ^  +  il  valore  di  d  (0,0190)  si  ottiene  Cu  g  0,0522, 
e  questo  sarebbe  il  rame  ridotto  dal  glicosio  del  glicoproteide.  Calcolando  invece  il  po- 
tere riduttore  di  quest'ultimo  da /z=:  <:  —  h,  si  ottiene:  Cu  g  00315. 

Bisogna  dunque  ammettere  che  0,0522-0,0315,  cioè  Cu  g  0,0207,  sia  il  rame  ri- 
dotto da  un  idrato  di  carbonio  liberatosi  durante  l' inversione,  e  non  dovuto  né  al  lat- 
tosio, né  al  glicogene,  né  al  glicoproteide. 

RiTTHAUSEN  (i)  trovò  che  nel  latte  esiste  un  idrato  di  carbonio  simile  a  destrina, 
e  S5LDNER  (2)  dialisando  l'estratto  alcoolico  del  residuo  secco  di  latte,  trovò  che  passa 
un  corpo  dotato  di  forte  potere  riduttore  dopo  l' inversione.  Herz  (3)  trovò  nel  latte  un 
corpo  che  con  1*  iodio  dà  una  reazione  simile  a  quella  della  sostanztr  amiloide.  Proba- 
bilmente ad  uno  di  questi  corpi  contenuto  nel  latte  della  ghiandola,  è  dovuto  il  mag- 
gior potere  riduttore  che  trovammo  dopo  aver  denlbuminizzato  e  invertito,  rispetto  a 
quello  calcolato  da  t  —  (tf  -4-  <^. 

È  dunque  ben  certo  che  oltre  al  lattosio  e  ad  una  piccola  quantità 
di  glicogene  esiste  nella  ghiandola  mammaria  funzionante,  anche  un 
idrato  di  carbonio  legato  ad  una  sostanza  proteica,  dalla  quale  può  venir 
staccato  con  la  bollitura  negli  acidi  diluiti  manifestando  allora  il  suo  po- 
tere riduttore.  Esiste  inoltre  anche  un  altro  idrato  di  carbonio  invertibile 
e  diverso  dal  lattosio  e  dal  glicogene. 

(i)  RiTTHAUSKN.  JouTH,  /.  Proki.  Ckemte,  xv,  329,  1877. 
(a)  SdLDNXS.  ZeiUehr,  /.  Biologie,  xxxvi  277,  1898. 
(j)  Hbrz.  Chem,  Zeit.  xvi,  1594,  1892. 
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Se  questi  idrati  di  carbonio  costituissero  uno  stadio  di  passaggio 
fra  il  glicosio  del  sangue  ed  il  lattosio  del  latte,  bisognerebbe  ammet- 
tere che  la  mammella  procedesse  dapprima  ad  un  lavoro  di  sintesi,  e 
poi  ad  un  lavoro  di  decomposizione  degli  idrati  di  carbonio  superiori 
che  essa  ha  formato.  Se  invece  il  glucosio  del  sangue  servisse  alla  fab- 
bricazione del  lattosio,  senza  la  formazione  intermedia  di  un  idrato  di 
carbonio  superiore,  bisognerebbe  ammettere  nella  mammella  la  pro- 
prietà di  mutare  dapprima  la  configurazione  stereochimica  del  glicosio 
per  formare  del  galattosio,  per  poi  sintetizzare  glicosio  e  galattosio  e 
dare  origine  al  lattosio.  Sovra  questo  problema  ritornerò  in  una  pros- 
sima nota. 
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XL. 

SULLA  GENESI  DELLE  MODIFICAZIONI  RESPIRATORIE 
DEL  RITMO  CARDIACO 

del  Prof.  G.  Jappelli. 

(Con   diciannove   figure   intercalate   nel   testo). 
(DalV IstitMio  /istologico  del/a  R,  L'niversità  di  A'apoli,  diretto  dal  Prof»  Filippo  Bot tozzi) 


I.     Scopo  delle  ricerche. 

Le  modificazioni  respiratorie  del  ritmo  cardiaco,  che  si  osservano 
così  chiaramente  in  alcuni  mammiferi,  come  nel  cane  e  nel  maiale,  e 
che  hanno  luogo  senz'  alcun  dubbio  anche  nell'  uomo,  sono  state  va- 
riamente interpretate  dai  fisiologi. 

LEON  Fredericq,  che  ha  messo  in  evidenza  TefFetto  emodinamico 
di  questa  aritmia  fisiologica  del  cuore,  ha  richiamato  l'attenzione  sul- 
l'aspetto particolare  che  nel  cane  assumono  le  curve  di  secondo  ordine 
o  respiratorie  della  pressione  arteriosa,  delle  quali  il  ramo  ascendente, 
corrispondente  all'inspirazione,  presenta  oscillazioni  cardiache  pi  Ci  fre- 
quenti e  meno  ampie  (diminuzione  della  pressione  variabile),  il  ramo 
discendente  oscillazioni  meno  frequenti  e  più  ampie  (aumento  della 
pressione  variabile).  A  ragione  perciò  le  dette  modificazioni  respira- 
torie del  ritmo  cardiaco  sono  indicate  come  variazioni  o  curve  di  Fre- 
dericq della  pressione  arteriosa. 

Né  conviene  per  ora  adottare  altre  denominazioni,  come  ad  esem- 
pio quella  di  accelerazione  inspiratoria  o  l'altra  di  rallentamento  espi- 
ratorio della  frequenza  cardiaca,  perchè  ognuna  di  queste  espressioni 
contiene  implicitamente  una  interpretazione.  Con  la  prima  infatti  si  al- 
lude chiaramente  ad  un'eccitazione  del  sistema  acceleratore  per  lo  meno 
in  rapporto  temporale  con  la  inspirazione,  sicché  la  influenza  accelera- 
trice  prevalga  sul  tono  medio  del  vago.  Con  la  seconda  espressione,  al 
contrario,  il  fenomeno  resta  nei  confini  di  un'azione  cardio-modera- 
trice :  si  tratterebbe,  cioè,  o  di  una  oscillazione  automatica  del  tono 
vagale,  che  avrebbe  un  periodo  della  durata  di  una  respirazione,  ov- 
vero di  una  inibizione  inspiratoria  del  centro  cardio-moderatore,  o,  da 
ultimo,  di  un  vero  rinforzo  del  tono  vagale  durante  l'espirazione. 

Senza  discutere  queste  diverse  opinioni,  intorno  alle  quali  il  lettore 
potrà  consultare  i  lavori  di  Burdon-Sanderson  (i),  di  Fredericq  (2), 

(x)  Bordok-Sandkrson.  f/andò.  for  physiology  Lab^  xS7J« 
(a)  Frkobricq  L.  Archives  de  Biologie,  55,  1882. 
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di  Wertheimer  e  Meyer  (i),  ricordiamo  che  la  coincidenza  delle 
variazioni  di  Fredericq  con  le  fasi  della  respirazione  fece  riconoscere 
un'  associazione  funzionale  tra  il  centro  respiratorio  e  quelli  cardio- 
regolatori, in  particolare  tra  il  primo  e  quello  cardio-moderatore  bui- 
bare.  Ma  anche  il  concetto  di  quest'  associazione  funzionale,  la  quale, 
del  resto,  non  s'intende  perchè  debba  mancare  nella  maggior  parte 
delle  specie  animali  e  restar  prerogativa  di  alcune  soltanto,  può  es- 
sere variamente  inteso.  Può,  cioè,  supporsi  che,  quando  l'attività  del 
centro  respiratorio  aumenti,  cada  al  minimo  quella  del  centro  cardio- 
moderatore, per  semplice  coincidenza  delle  fasi  opposte  del  metabo- 
lismo dei  due  centri  (associazione  di  due  attività  automatiche  nel 
senso  più  stretto  della  parola)  ;  ovvero  può  immaginarsi  che  normal- 
mente impulsi  ritmici  eccitanti  siano  inviati  dal  centro  respiratorio  al 
centro  moderatore  per  inibirlo  durante  l'inspirazione  o  per  eccitarlo 
durante  l'espirazione.  Ma  in  questa  seconda  ipotesi  l'attività  del  centro 
moderatore  non  sarebbe  più  considerata  come  automatica. 

Contro  l'ipotesi  di  una  variazione  automatica  del  tono  vagale,  si 
sono  mosse  non  poche  obbiezioni.  Osserva  al  riguardo  Spallitta  (2), 
che  le  modificazioni  respiratorie  del  ritmo  cardiaco  scompaiono  nel 
cane  cloroformizzato,  quando  l'eccitabilità  delle  fibre  centrifughe  va- 
gali è  ancora  intatta  e  sono  paralizzati  soltanto  gli  elementi  sensitivi  ; 
e  che,  inoltre,  nel  cane  cloralizzato  la  scomparsa  delle  dette  modifica- 
zioni ha  luogo  precisamente  quando  comincia  l'abolizione  dei  riflessi. 
Secondo  questo  autore,  pertanto,  l'accelerazione  dei  battiti  cardiaci 
durante  l'inspirazione  è  un  fenomeno  di  natura  riflessa,  che  richiede, 
naturalmente,  l' integrità  della  via  centrifuga  (fibre  vagali  cardiache)  e 
di  cui  le  vie  afferenti  sarebbero  rappresentate  dai  nervi  sensitivi  dei 
muscoli,  in  particolare  da  quelli  dei  muscoli  respiratori.  Le  eccita- 
zioni partenti  dai  muscoli  modificherebbero  opportunamente  l'attività 
del  cuore,  stabilendo  una  intima  relazione  funzionale  fra  questo  e  quelli 
con  l'evidente  significato  teleologico  di  meglio  soddisfare  alle  esigenze 
del  metabolismo  del  tessuto  contrattile. 

Non  è  dubbio  che  sia  più  convincente  una  teoria  la  quale  in- 
terpreti l'associazione  funzionale  tra  i  principali  centri  bulbari  piuttosto 
come  un  fenomeno  di  sincronizzazione  di  varie  attività  riflesse»  il  cui 
ritmo  sia,  entro  certi  limiti,  subordinato  a  quello  degl'impulsi  ecci- 
tanti che  arrivano  ai  centri  per  la  via  dei  nervi  centripeti.  Ma,  pure 

(z)  Wkkthkimkr  et  Mbysr.  Archtvei  de  Pkytiologie^  24,  1889. 

(2)  Spallitta  F.  Sur  les  modifications  rcspiratoires  do  rythine  cardiaque.  Archives  ìtalienues 
de  Biologie^  XXV,  227-240,   1901. 
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interpretando  le  variazioni  di  Fredericq  come  un  fenomeno  di  ordine 
riflesso,  non  ne  resta  completamente  chiarita  la  genesi.  Se  essa  è 
quella  indicata  da  Spallitta,  come  avviene  clie  il  fenomeno  non  si 
riscontri  nella  maggior  parte  degli  animali,  specialmente  in  quelli  in 
cui  la  respirazione  è  assai  frequente?  Bisogna  forse  supporre  che,  ad 
es.,  nel  coniglio,  nel  quale  il  ritmo  cardiaco  è  uniforme,  manchino  le 
condizioni  del  fenomeno? 

Le  stesse  riserve  devono  farei  sul  significato  teleologico  delle  va- 
riazioni di  Fredericq.  relativamente  al  quale  si  ripete  che  il  rinforzo 
espiratorio  della  tonicità  dello  pneumogastrico  appare  come  un  mezzo 
di  difesa  del  cuore,  nel  caso  specialmente  in  cui  una  causa  qualunque 
tenda  ad  esagerarne  l'attività  per  mezzo  degli  acceleratori.  L'ipotesi 
di  questa  finalità  protettiva  cade  quando  si  considera  che  le  varia- 
zioni di  Fredericq  mancano  tanto  in  animali  che  hanno  normalmente 
una  bassa  frequenza  cardiaca,  quanto  in  animali  che  ne  hanno  una  al- 
tissima (come  ad  es.  nel  coniglio),  nei  quali  un*  azione  difensiva  di 
simil  genere  è  a  priori  da  giudicare  più  necessaria. 

Ma  la  questione  della  genesi  delle  variazioni  di  Fredericq  si 
complica  maggiormente  per  il  fatto  che  non  è  facile  escludere  l'in- 
tervento degli  acceleratori.  Oramai,  specialmente  dopo  le  ricerche  di 
Meltzer  (i),  l'antica  opinione  della  prevalenza  del  vago  su  gli  acce- 
leratori sostenuta  da  Schmiedeberg  (2),  da  Baxt  (3),  da  Bowditch  (4) 
non  è  più  accettabile.  D'altra  parte  esiste  un  tono  anche  per  gli  acce- 
leratori, e  perciò  non  può  escludersi  che  esso  i)ossa  presentare  oscilla- 
zioni opposte  a  quelle  del  tono  vagale,  sicché  l'uno  prevalga  nella 
inspirazione,  l'altro  nella  espirazione.  Su  questo  particolare  hanno  in- 
sistito Wertheimer  e  Lepage  (5),  i  quali,  stimolando  gli  acceleratori, 
hanno  notato  nel  cane  che  l'accelerazione  non  è  uniforme,  ma  inter- 
rotta da  rallentamenti  periodici  espiratori.  Gli  acceleratori,  dunque, 
interverrebbero  precisamente  nella  fase  in  cui  declina  l'attività  del  si- 
stema antagonista  e  perciò  non  dovrebbero  essere  tralasciati  nell'  in- 
terpretazione delle  variazioni  di  Fredericq. 

Alla  conoscenza  della  genesi  di  questo  fenomeno,  che    per  il  suo 

(i)  Mbi.tzkk.  Archiv.  f,  Phys^  340,  1890. 

(2)  SCHMIKDEBKRC.  Ucbcr  dlo  Innervationsverhaltìnissc  dea  Hundeherzcns.  Herichte  d.  sScki 
•Ges.  d»   Wits^  148,  1870. 

(3)  Baxt.  Ueber  die  Stellang  de»  Nenrus  V.ag:us  zum  N.  Accelerans  cordis,  lirriehte  </.  sacks. 
■Get  d.  U's'ss,  ^»^^  1875. 

(4)  BowDiTCM.  Ueber  die  Interferenx  dcr  retardircnden  nnd  bestchleunigenden  Ilprzncrven.  /Kr 
richte  d,  sacks.  Ges»  d»   IViss^  195,  1871. 

(5)  Wbrthbimbh  et  Lepage.  Nerfs  acceleratenrs  du  coeur  et  respiration.  Journal  de  Physiologie 
-et  de  Pathologie  generale^  236*348}  1890. 
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carattere  ritmico  può  illustrare  la  natura  del  ritmo  di  molti  altri  feno- 
meni biologici,  le  mie  ricerche  portano  un  modesto  contributo. 

Ho  sperimentato  su  cani  e  conigli,  animali  che  dal  punto  di  vista 
deir  influenza  vagale  sul  cuore  differiscono  sensibilmente.  Nel  cane,  il 
tono  vagale  è  molto  elevato  e  sono  caratteristiche  le  modificazioni 
respiratorie  del  ritmo  cardiaco.  Nel  coniglio  non  sembra  dubbio  che 
esista  un  tono  vagale,  ma  in  ogni  caso  questo  è  appena  accennato, 
come  dimostra  il  fatto,  che  la  vagotomia  bilaterale  per  lo  più  non  è 
seguita  da  aumento  constatabile  della  frequenza  cardiaca.  Certo  è  però 
che  nel  coniglio  manca  il  fenomeno  di  Fredericq.  Il  cane  neonato  si 
comporta  come  il  coniglio  per  quanto  riguarda  il  tonò  vagale  e  il  fe- 
nomeno di  Fredericq,  ciò  che  è  stato  recentemente  confermato  da 
Gartié  (i).  Questo  autore,  in  una  serie  di  ricerche  su  cani  dell'età 
di  un  giorno  a  due  mesi,  ha  constatato  che  il  tono  vagale  non  ap- 
pare che  al  principio  del  secondo  mese.  La  mancanza  del  tono  in 
epoca  anteriore  non  si  deve  né  ad  ineccitabilità  delle  fibre  modera- 
trici vagali,  né  ad  insuflicienza  delle  terminazioni  periferiche  di  queste 
fibre,  né  a  imperfezione  del  centro  bulbare,  il  quale  soltanto  appare 
ipoeccitabile  nel  primo  mese.  Ora  non  é  dubbio  che  gli  elementi  del- 
l'apparato cardio-moderatore  anche  nel  coniglio  siano  eccitabili,  di 
guisa  che  la  differenza  tra  cane  e  coniglio  consiste  in  ciò  che  nel  cane 
vi  é,  nel  primo  mese  di  vita,  una  condizione  transitoria  che  nel  coni- 
glio invece  dura  per  tutta  la  vita. 

Ciò  premesso,  ho  considerato  che  per  lo  studio  della  genesi  del 
tono  vagale  e  delle  variazioni  di  Fredericq  nel  cane  fosse  neces- 
sario dapprima  indebolire  il  tono  e  sopprimere  le  modificazioni  re- 
spiratorie del  ritmo  cardiaco  e  poi  con  adatto  artificio  sperimentale 
rielevare  il  tono  e  provocare  possibilmente  di  nuovo  le  curve  di  Fre- 
dericq, ad  es.,  stimolando  in  modo  adeguato  il  moncone  periferico  del 
vago,  ovvero  cimentandone  il  moncone  centrale  per  porre  in  azione 
il  centro  cardio-moderatore  bulbare.  Per  indebolire  il  tono  vagale  mi 
è  sembrato  che  il  mezzo  più  opportuno  fosse  il  curaro,  il  quale,  come 
é  noto,  tra  i  veleni  paralizzanti  delle  terminazioni  vagali  nel  cuore 
occupa  uno  degli  ultimi  posti  nella  scala  di  Lauder  Brunton.  Esso, 
quando  sia  somministrato,  per  iniezione  endovenosa,  in  modo  frazionato, 
arrestando  l'iniezione  prima  della  scomparsa  del  riflesso  oculo-palpe- 
brale,  non  esclude  la  possibilità  che  l'influenza  vagale  possa  essere 
provocata  sia  per  stimolazione  diretta  del  moncone  periferico  del  vago, 

(x)  Gaktiì  £.  De  l'appareil  inhibitoire  du  coear  chez  let  chiens  noaveaa-nès.  Oò^zzenit  psr- 
chiairt$\  ttettrolo/^uii  u  soudebnoi  medttziut\  vili,  4x7-426,   1903. 
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sia  per  stimolazione  di  nervi  centripeti.  Tra  questi  ultimi  ho  prefe- 
rito il  moncone  centrale  di  un  vago  reciso,  lasciando  integro  Taltro, 
essendo  risaputo  che  le  fibre  centripete  del  vago  più  che  quelle  di 
qualsiasi  altro  nervo  influenzano  il  centro  bulbare. 

Non  ho  voluto  cimentare  anche  il  sistema  acceleratore,  per  non 
complicare  la  ricerca  e  perchè  era  ragionevole  supporre  che  mentre 
artificialmente  si  eccita  uno  dei  sistemi  cardio-regolatori,  Taltro  non 
cessa  di  essere  normalmente  eccitato  dai  centri  rispettivi. 

Naturalmente,  l'uso  del  curaro  nel  caso  speciale  non  è  senza  in- 
convenienti, quali  la  necessità  di  adoperare  stimoli  molto  intensi  e  di 
sottoporre  il  cane  alla  respirazione  artificiale,  che  in  verte  l'effetto  emo- 
dinamico  nelle  fasi  della  respirazione  ;  inoltre,  la  brevità  del  tempo 
utile  all'esperimento,  in  quanto  che  il  curaro  ben  presto  abolisce  de- 
finitivamente l'eccitabilità  delle  terminazioni  vagali  cardiache. 

Per  tutte  queste  ragioni  ho  voluto  sperimentare  anche  sul  coni- 
glio, parendomi  che  questo  animale  sia  assai  opportuno,  anzi  l'animale 
di  scelta,  dal  mio  speciale  punto  di  vista,  precisamente  perchè  in  esso, 
pur  mancando  o  essendo  debole  il  tono  vagale,  non  sembrano  man- 
care le  condizioni  per  elevarlo  artificialmente. 

IL     Azioni  cardio-inibitorie  in  rapporto  alla  frequenza 

E   ALLA   intensità    DELLO   STIMOLO   ELETTRICO. 

Occorreva,  innanzi  a  tutto,  risolvere  una  questione  preliminare. 
Quale  è  la  forma  più  opportuna  di  stimolo,  da  applicare  sulle  fibre 
vagali  per  provocare  nel  cane  o  nel  coniglio  una  fugace  rarefazione 
delle  sistoli,  senza  giungere  fino  all'  arresto  del  cuore  ? 

È  noto  che  per  arrestare  il  cuore  eccitando  il  vago  occorrono 
correnti  indotte  più  forti  che  per  provocare  nello  stesso  animale  un 
tetano  muscolare  massimale  eccitando  un  nervo  motore.  La  velocità 
delle  variazioni  della  corrente  ha  però  per  le  fibre  vagali  un*  impor- 
tanza molto  più  grande  che  la  quantità  assoluta  di  elettricità,  onde 
avviene  che  l'accennata  differenza  tra  il  vago  e  un  nervo  motore  (ad 
es.  lo  sciatico)  si  riduce  di  molto  quando  invece  delle  correnti  indotte 
si  adoperino  eccitazioni  fornite  dalla  rotazione  di  un  reonomo  (i). 

Per  ottenere,  dunque,  soltanto  la  diminuzione  di  frequenza  del 
cuore  non  era  dubbio  che  fosse  sufficiente  adoperare  correnti  secon- 
darie della  slitta,  di  mediocre  intensità. 

(x)  Shimkiciii  Imamura.  Vorstudien  Qber  die  Hrrezbarkeits-verbaltnisse  herzhemmender  und  mo- 
toriscber  Ncrvcn  ge^renilber  verschiedenen  clcktriscbeD  Reìzen.  Archiv.  f,  Physiolo^i'e,  187-196,  1901, 
(sulla  rana). 
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Per  quanto  riguarda  T  influenza  della  frequenza  degli  stimoli  ele- 
mentari sull'effetto  cardio-inibitore,  le  ricerche  di  Legros  e  Onimus  (i), 
ftn  dal  1872,  hanno  dimostrato  che  nei  mammiferi  occorre  almeno  la 
frequenza  di  15-20  stimoli  per  i"  per  provocare  l'arresto  del  cuore 
(nella  rana  è  sufficiente  una  frequenza  assai  minore). 

Avendo  però  io  stesso  (2)  dimostrato  recentemente  pel  N,  Chorda 
iympani  (che  per  le  sue  fibre  vaso-dilatatrici  ha  tanta  analogìa  con  il 
vago  cardiaco)  che  per  provocare  secrezione  di  saliva  fisiologica  (di 
bassa  concentrazione  molecolare)  è  già  sufficiente  la  frequenza  di  5 
stimoli  per  i",  ho  voluto  verificare  se  stimolazioni  tetanizzanti  di 
così  bassa  frequenza,  applicate  sul  moncone  periferico  del  vago,  fos- 
sero sufficienti  a  provocare  una  semplice  rarefazione  delle  sistoli. 

Nel  coniglio,  per  ottenere  un  tracciato  cardiografico  e  seguirne 
le  modificazioni  durante  la  stimolazione  del  nervo  vago  ho  adope- 
rato un  cardiografo  ad  ago,  che  veniva  infisso  nel  miocardio  attra- 
versando la  parete  toracica.  Nel  cane,  invece,  ho  trovato  più  semplice 
esaminare  il  tracciato  della  pressione  carotidea.  Gli  animali  non  sono 
stati  narcotizzati.  Allo  scopo  di  far  variare  la  frequenza  degli  stimoli 
elementari,  ho  inserito  V interruttore  di  Bernstein  nel  circuito  primario 
della  slitta  (messa  in  azione  da  due  accumulatori),  escludendo  T  inter- 
ruttore a  martello.  Cominciando  da  una  frequenza  minima  (5  per  i"), 
ho  determinato  la  più  debole  intensità  necessaria  per  produrre  un  ef- 
fetto cardio-moderatore.  Partendo  da  questo  punto,  ho  accresciuto  suc- 
cessivamente r  intensità  dello  stimolo  fino  a  provocare  l'arresto  del 
cuore.  La  durata  dello  stimolo  tetanizzante  fu  di  5 "-6"  e  sufficiente- 
mente lunga  la  pausa  tra  due  stimolazioni  successive. 

Esperimento  /  (io  febbraio  1908).  -  Coniglio  non  narcotizzato:  vago  destro  reciso. 
Stimolazione  del  moncone  periferico  del  nervo  con  stimoli  tetanizzanti  facendo  variare 
r  intensità  e  la  frequenza  degli  stimoli  elementari.  Cardiografo  ad  ago  infisso  nel  cuore. 
Slitta,  interruttore  di  Bernstein  inserito  nel  circuito  primario,  due  accumulatori. 

Adottata  come  frequenza  iniziale  quella  di  5  per  i",  si  determina  la  soglia  (di- 
stanza fra  i  rocchetti:  mm  120);  indi  si  accresce  gradatamente  l'intensità  dello  stimolo, 
avvicinando  i  rocchetti,  ogni  volta,  per  una  lunghezza  di  mm  io. 

La  Fig.  i  mostra  che  stimolazioni  isolate  di  cosi  bassa  frequenza  di  stimoli  ele- 
mentari, producono  soltanto  rarefazione  delle  sistoli  e  per  quanto  cresca  l'intensità 
dello  stimolo  (mm  30)  non  si  riesce  ad  ottenere  l'arresto  del  cuore. 

Elevando  la  frequenza  a  io  per  i",  per  stimolazioni  non  troppo  forti,  non  si  ot- 
tiene che  rallentamento  del  cuore,  ma  avvicinando  i  rocchetti  della  slitta  a  mm  50,  si 

(1)  Legros  et  Onimus.  Kecherches  wir  la  physiologic  des  N.  pneumogastriques.  ^cttmal  ée 
P  Atiatofiiie,  1872. 

(2)  JAPPELLI  G.  Untersnchnngen  (iber  die  Speichelabsonderang  III.  Einflass  der  Freqaenc,  Inten- 
■itslt  nnd  Daner  der  elektrìscben'  Kcize  auf  die  phj-siko-cbemischen  Eigenschaften  des  Speicbcls.  Zrt/- 
Mcri/i  /tir  Biologie,  li,  127,  1908. 
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vede  qualche  curva  respiratoria  senza  le  corrispondenti  pulsazioni  cardiache,  e  .1  mm  40 
l'arresto  del  cuore  è  chiaro.  Con  la  frequenza  20  per  i"  l'arresto  del  cuore  si  ottiene 
j^ià  a  mm   100. 


Fig.  I.  -  Coniglio:  tracciato  pnenmo- cardiografico.  -  Stimolacione  del  moncone  periferico  del 
vago.  -  In  z  e  2  frequenza  5  per  i"  ;  intensità  progressivamente  crescente  da  sinistra  verso 
destra  (le  due  nltime  stimolazioni  della  serie).  -  Si  ottiene  soltanto  rarefazione  delle  si- 
stoli, giammai  arresto  del  cuore.  -  In  j  e  4  frequenza  zo  ;  in  4,  a  mm  40,  si  ottiene  un  breve 
arresto  cardiaco. 

Da  ultimo  si  esclude  l'interruttore  dì  Bernstein  e  si  inserisce  quello  automatico 
della  slitta,  eccitando  cosi  il  nervo  con  stimoli  di  j^ande  frequenza  (150-200  per  i"). 
La  Fig.  2  mostra  che,  in  tal  caso,  a  mm  120,  l'arresto  è  completo  e  durevole  ed  è 
seguito  da  una  fase  postuma  di  notevole  rallentamento. 

Xella  Fig.  3  vedesi  comparativamente  l'effetto  di  una  stimolazione  della  stessa 
intensitA  (mm  lOO)  e  presso  a  poco  della  stessa  durata  (5"-6")  per  una  frequenza  di  5, 
IO,  20,  150  per  i". 

Esperimento  //  (15  febbraio  1908).  •  Cane  leggermente  curarizzato  :  vago-simpa- 
tico destro  reciso.  Carotide  sinistra  in  rapporto  con  Pemodinamometro.  Stimolazione  del 
moncone  periferico  del  rago-simpatico,  come  nell'esperimento  I. 

Anche  in  questo  caso  avviene  che  stimoli  di  fiequenza  5  per  i'',  pur  essendo  ab- 
bastanza intensi,  non  producono  che  rarefazione  delle  oscillazioni  cardiache  con  au- 
mento dell'ampiezza  di  ciascuna. 

Adoperando  stimoli  di  frequenza  io  per  i'\  già  con  debole  intensità  si  ottiene 
un  breTe  arresto  iniziale,  che  precede  la  rarefazione  delle  oscillazioni  cardiache  :  è 
sufficiente  però  accrescere  anche  di  poco  l'intensità  dello  stimolo  per  ottenere  un  ar- 
resto evidentissimo  (Fig.  4). 
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Da  ultimo  si  stimola  il  moncone  periferico  del  vago  con  frequenza  20  per  \",  In 
questo  caso  anche  uno  stimolo  relativamente  debole  (D=:mm  130)  è  sufficiente  ad  ar- 
restare il  cuore. 


Kig.  3.  -  Stimolazione  di  ((rande  frequenza.  -  Arresto  completo  del  cnore  con  D=mm  120. 
Si  vedono  le  curve  dei  movimenti  respiratoli,  ma  non  le  pulsazioni  cardiache. 


^>g'  .!•  -  Stimolazione  del  moncone  periferico  del  vago  nel  coniglio:  intensità  mm  too.  -  In  i 
e  2,  frequenia  5  per  i'' :  rarefazione  notevole  delle  sistoli.  -  In  j,  frequenza  io  per  i': 
rare  pulsazioni  cardiache  sono  ancora  visibili.  -  In  4.  frequenza  30  per  x",  arresto  del  cuore. 
11  quale  e  ancora  più  completo  in  5  e  6  (grande  frequenza). 

Dai  riferiti  esperimenti  si  trae  la  conseguenza,  tanto  per  il  cane 
quanto  per  il  coniglio,  che  quando  si  voglia  ottenere  soltanto  un  mo- 
derato e  fugace    effetto  cardio-moderatore  ed  evitare  sicuramente  Tar- 
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resto,  sia  pur  brevissimo,  del  cuore,  occorre  adoperare  stimoli  tetaniz- 
zanti  di  frequenza  non  superiore  a  5  per  i". 

Per  la  frequenza  io,  esiste  già  una  differenza  tra  cane  e  coniglio, 
in  quanto  che  nel  secondo  l'arresto  non  si  ottiene  che  con  intensità 
abbastanza  rilevante,  mentre  nel  primo  si  raggiunge  con  uno  stimolo 
non  molto  lontano  dalla  soglia. 


Fig.  4.  •  Cane  leggermente  curarìzzato:  tracciato  della  pressione  carotidea.  •  Due  stimolazioni 
successive  del  moncone  periferico  del  vago.  •  Prequettza:  iq  per  z '.  -  In  z  (D£=mmzzo) 
brevissimo  arresto  iniziale  e  poi  lieve  effetto  cardio-moderatore.  -  In  a  (D=>mm  zoo)  ar» 
resto  più  durevole. 

Non  è  dubbio  quindi  che  in  condizioni  normali,  nelle  quali  non 
si  dà  il  caso  di  un  vero  arresto  cardiaco,  il  centro  bulbare  cardio- 
inibitore  invii  al  rispettivo  apparato  periferico  intracardiaco  impulsi 
centrifughi  di  assai  bassa  frequenza,  certo  non  maggiore  di  5  per  i", 
non  diversamente  da  ciò  che  accade  per  tutti  gli  altri  centri  nervosi, 
sia  l'organo  effettore  un  muscolo,  sia  una  ghiandola. 

In  questa  prima  parte  delle  mie  ricerche,  ho  adoperato  stimoli 
tetanizzanti  isolati,  separati  da  lunghe  pause.  Avremo  occasione  di  ve- 
dere in  seguito  che,  adoperando  stimoli  intermittenti,  seguentisi  a  breve 
intervallo,  quali  è  da  supporre  siano  quelli  che  normalmente  perven- 
gono al  cuore  per  intrattenere  il  tono  vagale  o  per  esagerarlo  secondo 
un  determinato  periodo,  l'arresto  del  cuore,  senza  dubbio  per  som- 
mazione,  si  ottiene  anche  con  stimoli  di  bassa  frequenza.  È  perciò 
da  sospettare  che  normalmente  la  frequenza  degli  impulsi  centrifughi 
cardio-moderatori  sia  anche  minore  di  5  per  i". 

Ma  dalle  mie  ricerche  si  trae  un'altra  conseguenza  che  chia* 
risce  la  differenza  tra  cane  e  coniglio  sotto  il  mio  speciale  punto  di 
vista.  Sembra  infatti  che  nel  cane  l'apparato  cardio-moderatore  sia  più 
prossimo  a  dare  l'effetto  massimo  (arresto)  di  quel  che  sia  nel  coni- 
glio,  né   ciò   reca   meraviglia   quando  si  riflette    che  nel  primo  esiste 
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chiaramente  un  tono  vagale,  nel  secondo  o  non  esiste  o  è  appena  ac- 
cennato. In  altre  parole,  nel  cane,  almeno  per  stimoli  di  frequenza 
non  maggiore  di  20  per  i",  la  soglia  (per  l'arresto  cardiaco)  è  alquanto 
più  bassa,  onde  è  anche  da  supporre  che  l'apparato  cardio- inibitore 
del  cane  sia  più  vicino  di  quello  del  coniglio  allo  stato  di  fatica, 

IH.    Stimolazione  intermittente  del  moncone  periferico 

DEL     VAGO     CON     STIMOLI     TETANIZZANTI     DI     BASSA     FREQUENZA. 

Risoluta  la  questione  preliminare  della  scelta  dello  stimolo  adatto 
per  ottenere,  eccitando  il  moncone  periferico  del  vago,  un  debole  ef- 
fetto card  io- moderatore,  mi  sono  proposto  il  quesito  «  se  sia  possibile 
adoperando  non  più  stimoli  isolati,  ma  stimoli  intermittenti  di  bassa 
frequenza  (5-10  per  i"),  ristabilire  neiremochimogramma  carotideo  del 
cane  le  variazioni  di  Fredericq,  una  volta  abolite,  ovvero  provocarne 
la  comparsa  nel  coniglio  ».  Per  considerazioni  sulle  quali  è  superfluo 
insistere,  ho  adottato  come  ritmo  dello  stimolo  quello  della  respira- 
zione, facendo  in  maniera  che  la  eccitazione  corrispondesse  alla  in- 
spirazione. 

Allo  scopo  di  realizzare  questa  condizione,  ho  adoperato  per  il 
cane  (curarizzato)  lo  pneumo-interruttore  automatico,  da  me  imma- 
ginato (i)  per  altre  ricerche.  Questo  apparecchio  semplicissimo,  inne- 
stato sul  tvifo  port' aria  del  soffietto,  funziona  da  interruttore  automa- 
tico nel  circuito  primario  della  slitta,  interrompendo  la  corrente  con 
un  ritmo  eguale  a  quello  della  respirazione  artificiale. 

Per  ottenere  stimoli  inspiratori  di  bassa  frequenza  ho  escluso  l'in- 
terruttore a  martello  della  slitta  ed  inserito  quello  di  Bernstein. 
A  questo  modo  le  fibre  cardiache  vagali  potevano  essere  eccitate  con 
un  ritmo  per  lo  meno  molto  simile  a  quello  che  si  può  pensare  ab- 
biano gì'  impulsi  eccitanti,  che  fisiologicamente  il  centro  respiratorio 
invierebbe  ai  centri  cardio-vascolari. 

Per  il  coniglio,  che  giudicai  inutile  curarizzare,  ho  ottenuto  lo 
stesso  scopo,  inserendo  nel  circuito  primario  il  metronomo  interruttore 
con  contatti  a  mercurio,  precedentemente  accordato  col  ritmo  della 
respirazione  normale. 

Riferisco  ora  gli  esperimenti  : 

Esperifnentp  111  (16  marzo  1908).  -  Cane  del  peso  di  kg  12,  curarizzato  al  mi- 
nimo, fino  all'arresto  della  respirazione.    Respirazione  artificiale.  Vago-simpatici  recisi 

(z)  Jappblu  G.  Sincroniziaxione  dei  riflessi  vasomotori  p«r  eccitamenti  ritmici  di  nerri  centri- 
peti. Arch,  di  Fisioi»,  iv^  iii^  1907. 
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al  collo.  Dispositivo  per  stimolare  il  moncone  periferico  del  Tago-simpatico  con  stimoli 
tetaniszanti,  intermittenti  (inspiratori)  di  bassa  frequenza.  Pneumo-interruttore  automa- 
tico. Carotide  sinistra  in  rapporto  con  Temodinamometro. 

In  una  prima  fase  dell'esperimento,  Tanimale  A  assai  lievemente  curarizzato  e  la 
respirazione  spontanea  non  ancora  arrestata,  sicché  nel  tracciato  della  pressione  caroti- 
dea si  distinguono  le  curve  di  secondo  ordine  dovute  alla  respirazione  spontanea  e 
quelle    dovute    alla  respirazione    artificiale.    Cominciando   a   stimolare    ritmicamente  il 


Fig.  5.  -  Cane  moderatamente  curarizzato;  pressione  carotidea.  -  Stimolazione  ritmica  del  mon- 
cone periferico  del  vago  con  stimoli  dì  basta  frequenza  (io  per  x").  -  Cominciano  (verso 
destra)  a  comparire  le  curve  di  Frsdbricq. 


Fig.  6.  -  Continuazione  della  figura  precedente.  -  Le  curve  di  Freokkicq,  artificialmente  pro- 
dotte,  sono  diventate  abbastanza  regolari. 

moncone  periferico  del  vago  di  destra  con  stimoli  di  frequenza  io  per  i",si  osserva 
che  per  un  tempo  abbastanza  lungo  la  stimolazione  sembra  inefficace,  ma  ad  un  tratto 
si  ha  un*  intensa  azione  cardio- inibitoria  che  deforma  il  tracciato.  Quando  questa  si 
dilegua,  si  vedono  apparire  curve  di  secondo  ordine  con  le  caratteristiche  ineguaglianxe 
di  Fredekicq,  dapprima  irregolari  (Fig.  5),  in  seguito  abbastanza  regolari,  si  da  ras- 
somigliare a  quelle  normali  (Fig.  6). 

NoUsi  intanto  che  il  ritmo  del  fenomeno  di  Fkedericq  wm  è  quello  della  re- 
tpiìxmwm^;  il  «pule  ultimo  corrisponde  a  quello  del  segnale,  cosicché  nel  caso  speciale 
una  curva  di  Frederjcq  è  inaerìta  in  un  intervallo  corrispondente  a  più  curve  respi- 
ratorie (non  meno  di  due). 

In  una  seconda  fase  dell'esperimento,  nella  quale  la  curarizzazione  ha  avuto  il 
suo  pieno   effetto  e  le  curve  di  secondo   ordine  si  segiiono  ordinate  e  identiche  nei  due 
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rami,  ascendente  (inspiratorio)  e  discendente  (espiratorio),  lo  stimolo  adoperato  (fre- 
quenza :  IO  per  i")  si  mostra  non  perfettamente  adatto  allo  scopo,  perchè  nel  ramo 
discendente  di  ciascuna  curva  di  secondo  ordine  si  nota  un  arresto  cardiaco  che  si  di- 
rebbe espiratorio.  Ma  un  guasto  improvvisamente  verificatosi  nello  pneumo-interrutiore 
disturba  la  regolare  successione  e  durata  delle  stimolazioni.  Ciò  malgrado  (Fig.  7)  non 
si  turba  la  regolarità  del  fenomeno,  il  quale  resta  ritmico. 


Fig.  "j.  -  \\  cane  è  ora  profondamente  curnrìzzato.  -  Sebbene  la  stimolazione  sia  arìtmica  no- 
tasi arresto  Periodico  del  cuore.  Nel  mezzo  del  tracciato,  cessata  la  stimolazionef  il  feno- 
meno scompare. 

Giudicando  lo  stimolo  adoperato  non  perfettamente  opportuno,  ne  abbasso  la  fre- 
quenza a  5  per  i"  e  riduco  al  minimo  l'intensità.  Questa  volta  (Fig.  8)  ottengo  una 
serie  di  curve  di  secondo  ordine,  tutte  identiche,  in  ciascuna  delle  quali  le  modifica- 
zioni intermittenti  del  ritmo  cardiaco  sono  evidenti.  In  questo  caso  tali  modificazioni 
potrebbero  meritare  la  qualifica  di  respiratorie,  in  quanto  che  ogni  stimolazione  corri- 
sponde con  sufficiente  esattezza  all'apice  di  una  curva  di  secondo  ordine. 


Fig.  8.  -  Stimolazione  del  moncone  perìferìoo  del  vago  oon  stimoli  di  frequenza  5  per  x".  - 
Verso  destra  evidenti  ineguaglianze  lesiiixaMytve  del  ritmo  cardiaco. 

Esperimento  IV  (20  marzo  1908).  -  Coniglio  non  narcotizzato.  Vagotomia  bila- 
terale. Carotide  sinistra  in  rapporto  con  l'emodinamometro.  Dispositivo  per  stimolare  il 
moncone  periferico  dì  uno  dei  vaghi  con  stimoli  intermittenti,  seguentisi  col  ritmo  della 
respirazione  normale. 

Dopo  aver  registrato  il  tracciato  normale  si  comincia  a  stimolare  nel  modo  anzi- 
detto il  moncone  periferico  del  vago  di  destra  con  frequenza  5  per  i"  e  con  debolis- 
sima intensità.  Da  principio  la  pressione  si  abbassa  per  un  lieve  rallentamento  delle 
sistoli  cardiache  (Fig.  9).  Continuando  a  stimolare  appaiono  di  tratto  in  tratto,  senea 
alcuna  regolarità,  curve  di  larghezza  varia  provocate  da  arresti  cardiaci,  come  dimostra 
la  branca  discendente  di  ciascuna  curva,  caratterizzata  da  una  linea  retta,  senta  oscilla- 
zioni di  primo  ordine,  mentre  nella  branca  ascendente  queste  divengono  frequentissime 
e  poco  discernibili.  Tali  alternative,  la  cui  analogia  col  fenomeno  di  Frsdsucq   non 
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è  da  porre  in  dubbio,  dapprima  hanno  luogo  con  ritmo  lento  (Fig.  io),  ma  a  poco  a 
poco,  accrescendo  T intensità  dello  stimolo,  il  loro  periodo  si  accelera  e  il  fenomeno 
acquista  una  sufficiente  regolarità  (Fig.   11). 


Fig.  9.  -  Pressione  carotidea  nel  coniglio.  -  Stimolazione  ritmica  del  moncone  periferico  del 
vago  con  frequenza  5  per  x".  •  La  pressione  va  declinando  per  nn  lieve  aumento  del 
tono  vagale. 


Fig.  IO.  -  Continuazione  della  Fig.  9.  -  Benché  la  stimolazione  continui  secondo  il  ritmo  della 
respirazione  si  vedono  di  tratto  in  tratto  apparire  arresti  cardiaci,  senza  regolare  successione. 


Fig.  ZI.  -  Continuazione  della  Fig.  xo.  •  Crescendo  l'intensità  dello  stimolo  le  alternative  del 
ritmo  diventano  più  frequenti  e  tendono  a  divenir  regolari. 

In  questo  caso  è  evidente  che  ciascun  periodo  di  eccitazione  e  di  riposo  del- 
l'apparato cardio-moderatore  corrisponde  a  più  cur%-e  di  secondo  ordine  o  respiratorie, 
ossia  è  inserito  in  una  curva  di  terzo  ordine. 
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Dai  riferiti  esperimenti  si  possono  trarre  le  seguenti  conclu- 
sioni : 

i«  nel  cane  (curarizzato),  nel  quale  per  vagotomia  bilaterale 
sia  stata  esclusa  ogni  influenza  del  centro  cardio-inibitore  bulbare  e, 
per  conseguenza,  le  variazioni  di  Fredericq  siano  scomparse,  pos- 
sono essere  ristabilite  le  modificazioni  periodiche  del  ritmo  cardiaco 
stimolando  il  moncone  periferico  di  uno  dei  vaghi  con  stimoli  inter- 
mittenti, deboli,  di  bassa  frequenza,  accordati  col  ritmo  della  respira- 
zione artificiale  ; 

20  lo  stabilirsi  di  queste  variazioni  è  preceduto  da  un'  intensa 
eccitazione  dell'  apparato  cardio- inibì  tore  intrinseco. 

3<*  il  periodo  di  queste  variazioni  coincide  ordinariamente  con 
le  curve  di  secondo  ordine,  ma  può  anche  corrispondere  a  più  respi- 
razioni consecutive  ; 

4«  anche  nel  coniglio,  nel  quale  non  esistono  normalmente  va- 
riazioni di  Fredericq,  è  possibile,  stimolando  il  moncone  periferico 
del  vago  con  stimoli  di  bassa  frequenza  seguentisi  col  ritmo  della  re- 
spirazione normale,  produrre  nell'emochimogramma  alternative  analo- 
ghe a  quelle  di  Fredericq,  con  la  differenza  che  esse,  invece  di  essere 
inserite  in  una  curva  di  secondo  ordine,  sono  disposte  in  curve  di 
terzo  ordine. 

Riserbandomi  di  discutere  queste  conclusioni  in  fine  del  lavoro, 
crédo  superfluo  far  notare  che  stimoli  artificiali  non  sono  mai  para- 
gonabili a  quelli  che  normalmente  il  centro  bulbare  •  invia,  per  le 
fibre  centrifughe  vagali,  all'  apparato  cardio-inibitore  intracardiaco.  Non 
deve  perciò  recar  meraviglia  che  nel  cane  il  fenomeno,  che  ho  ten- 
tato riprodurre,  abbia  assunto  talvolta  la  forma  dell'arresto  periodico, 
invece  che  del  rallentamento  periodico  del  cuore.  Trattasi,  com'  è 
chiaro,  di  una  differenza  soltanto  di  grado. 

Del  pari  nel  coniglio  si  è  ottenuto  piuttosto  l'arresto  che  il  ral- 
lentamento del  cuore,  e  ciò  per  sommazione  degli  eccitamenti  artifi- 
ciali senza  dubbio  inadeguati.  Ma  tale  constatazione  non  impedisce 
di  concludere  che  anche  nel  coniglio  esistono  nell'  apparato  cardio-ini- 
bitore intrinseco  le  condizioni  per  lo  stabilirsi  di  alternative  di  atti- 
vità e  di  riposo.  £  perciò  è  il  caso  di  domandarsi  perchè  mai  esse 
abbiano  luogo  nel  cane  e  non  appaiano  nel  coniglio,  sia  pure  con  un 
periodo  diverso  da  quello  della  respirazione.  Ma  tale  questione  non 
può  risolversi  che  facendo  intervenire  nella  produzione  del  fenomeno 
il  centro  bulbare,  vale  a  dire   provocandone   l'attività  in  via  riflessa, 
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come  è  da  pensare  che  accada  normalmente  nel  cane  e  come  ha  luogo 
eccezionalmente  anche  nel  coniglio  per  abnormi  stimolazioni  di  nervi 
centripeti,  o  per  esaltata  eccitabilità  dei  centri  bulbari  (asfissia). 

IV.     Stimolazione  intermittente  del  moncone  centrale  del  vago 
CON  stimoli  tetanizzanti  di  bassa  frequenza. 

Esperimenti  V,   VI  e   VII,  -  Cane    moderatamente  curarizzuto.  Respirazione  ar- 
tificiale. Carotide  destra  in  rapporto  con  remodinamometro.  Dispositivo  per  eccitare  il 


Fig.  X2.  -  Stimolaiione  ritmica  del  moncone   centrale  del  vago  nel  cane  curarizzato.      Stimoli 
di  bassa  frequenza.  •  Aumento  progressivo  del  tono  vagale. 


Fig*  13*  -  Tono  vagale  elevato  con  incrementi  intermittenti. 

moncone  centrale  del  vago  di  sinistra  con  stimoli  intermittenti,  di  bassa  frequenza,  se- 
guentisi  col  ritmo  della  respirazione  artificiale. 

Questi  tre  esperimenti,  in  tutto  somiglianti,  mi  hanno  permesso  di  sorprendere 
fasi  diverse  del  fenomeno  di  cui  ci  occupiamo,  e  però  mi  sembrano  importanti  per  rico- 
struirne la  genesi. 

Neil 'esperi  men  to  V  ho  potuto  constatare  che  il  primo  efietto  della  stimolazione 
intermittente  del  moncone  centrale  di  uno  dei  vaghi,  essendo  l'altro  integro,  è  quello 
di  elevare  in  modo  uniforme  il  tono  vagale,  sicché  scompaiono  le  curve  di  secondo 
ordine  e  il  tracciato  assume  decorso  quasi  rettilineo  (Fìg.   12). 

In  una  seconda  fase  il  tono  vagale,  pur  conservandosi  elevato,  subisce  incrementi 
intermittenti,  sicché  tornano  a  presentarsi  nel  tracciato  gruppi  di  oscillazioni  di  primo 
ordine,  i  quali  però  nulla  hanno  di  comune  con  le  curve  respiratorie,  che  dovrebbero 
corrispondere  al  ritmo  del  segnale.  Trattasi  qui  evidentemente  di  fenomeni  di  somma- 
zione  (Fig.   13). 
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Più  tardi  vedonsi  apparire  alternative  del  ritmo  cardiaco,  che  ricordano  quelle 
dì  FREDEB.ICQ,  benché  abbiano  un  periodo  diverso  da  quello  respiratorio  (Fig.  14). 

Nell'esperimento  VI  l'incremento  periodico  della  influenza  vagale  si  palesa  dap- 
prima verso  l'apice  di  ciascuna  curva  di  secondo  ordine  :  ma  da  ultimo  passa  nel  ramo 
discendente  e  si  produce  una  curva  tipica  di  Fredericq  (Fig.  15). 

Il  moncone  centrale  dello  sciatico,  eccitato  allo  stesso  modo  del  vago,  si  mostra 
in' questo  esperimento  inefficace  sul  centro  cardio-inibitore,  ma  ha  un  effetto  tonico  sul 


Fig.  X4.  -  Continuazione  della  figura  precedente.  •  Appaiono  alternative  di  Fredericq. 


Fig.  15.  -  Incremento  periodico  della  influenza  vagale  in  corrispondenza  dell'apice  di  ciascuna 
curva  di  secondo  ordine.  -  L'ultima  curva  a  destra  riproduce  il  tipo  Fredericq.  -  11  trac- 
ciato superiore  è  quello  della  respirazione  artificiale. 

centro    vasomotore  elevando    stabilmente  il  livello   della  pressione   arteriosa  fino   a  che 
non  sia  cessata  la  stimolazione. 

Da  ultimo,  nell'esperimento  VII  il  rallentamento  periodico  del  ritmo  cardiaco  è 
apparso  in  corrispondenza  dell'apice  di  ciascuna  curva  di  secondo  ordine  e  perfino  nel 
ramo  ascendente,  sicché  in  quest'ultimo  caso  il  fenomeno  di  FREDERICQ  si  é  presen- 
tato con  inversione  di  fasi. 

In  questo  stesso  esperimento,  curarizzato  più  profondamente  l'animale  e  cessato 
ogni  indizio  di  tono  vagale,  la  stimolazione  del  moncone  centrale  del  vago,  anche  con- 
tinua, ma  sempre  con  stimoli  di  bassa  frequenza  (5  per  i")  appare  quasi  inefficace  sul 
centro  cardio-inibitore,  ma  agisce  sui  centro  vasomotore.  Anche  in  questo  caso  però 
non  si  ottiene  la  formazione  di  un*  onda  di  origine  vasomotoria,  ma  un  incremento 
stabile  del  tono  vagale,  sicché  il  tracciato  decorre  più  in  alto,  conservandosi  parallelo 
air  ascissa,  tino  a  che  non  sia  cessata  la  stimolazione  (Fig.   i6\. 
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Questi  esperimenti  dimostrano  : 

IO  che  nel  cane  curarizzato,  nel  quale  il  fenomeno  di  Frede- 
RiCQ  non  sia  più  riconoscibile,  stimolazioni  tetanizzdnti,  intermittenti, 
di  bassa  frequenza  (5  per  i")  del  moncone  centrale  del  vago  deter- 
minano dapprima  un  aumento  uniforme  del  tono  vagale,  più  tardi  un 
rinforzo  periodico  dell'  influenza  vagale,  da  ultimo  vere  alternative  pe- 
riodiche del  ritmo  ; 

20  che  dette  alternative,  pur  conservando  uno  stesso  periodo, 
possono  coincidere  con  tratti  differenti    di  ciascuna  curva  di  secondo 


Fig.  z6.  -  Cane   profondamente  curarizzato.  -  Stimolazione  continua  del  moncone  centrale  del 
vago  con  stimoli  di  frequenza  5  per  i".  -  Aumento  uniforme  del  tono  vasalc. 

ordine,  propriamente  la  fase  di  rallentamento  può  trovarsi  o  all'apice 
della  curva,  o  nel  ramo  ascendente  o,  come  avviene  fisiologicamente, 
nel  ramo  discendente  ; 

30  che  stimolazioni  come  quelle  da  me  adoperate,  se  applicate 
sul  moncone  centrale  dello  sciatico  o  dello  stesso  vago,  quando  le  ter- 
minazioni cardiache  di  questo  nervo  siano  state  paralizzate  dal  curaro, 
non  producono  alcun  effetto  cardio-moderatore,  ma  valgono  ad  ele- 
vare in  modo  uniforme  il  tono  centrale  vaso-costrittore. 

Vediamo  ora  che  cosa  accade  nel  coniglio,  provocando  in  via  ri- 
flessa l'attività  del  centro  cardio-inibitore  con  stimolazioni  in  tutto  si- 
mili a  quelle  adoperate  per  il  cane. 

Esperimento  Vili  (22  aprile  1908).  -  Coniglio  non  narcotizzato.  Carotide  destra 
in  rapporto  con  remodinamometro.  Nervo  pneumogastrico  di  sinistra  reciso  distalmente. 
Dispositivo  per  la  stimolazione  intermittente  del  moncone  centrale  del  vago  con  sti- 
moli tetanizzanti,  intermittenti,  di  bassa  frequenza  (5  |>er  i")  seguentisi  col  ritmo  della 
respirazione  normale. 
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Si  raccoglie  il  tracciato  della  pressione  carotidea  normale.  Dalla  Fìg.  17  resulta 
che  neiremocbiinogramma  (forse  per  una  lieve  condizione  asfittica  riferìbile  al  modo 
di  fissazione  dell'animale)  non  appaiono  curve  di  secondo  ordine,  bensì  curve  di 
terzo  ordine.  Appena  la  curva  della  pressione  si  è  regolarizzata,  si  mette  in  azione  il 
metronomo  interruttore  precedentemente  accordato  col  ritmo  della  respirazione  normale 
(50-60  per  l').  La  pressione  dopo  poco  si  abbassa,  scompaiono  le  curve  di  terzo  ordine 
e  le  oscillazioni  cardiache  diventano  più  rare  e  più  ampie.  La  stimolazione  intermit- 
tente del  moncone  centrale  del  vago  ha  dunque  chiaramente  determinato  un  rinforzo 
uni/orme  del  tono  cardio»  inibii  orto. 


Kig.  17.  -  Coniglio:  pressione  carotidea.  -  Stimolazione  ritmica  del  moncone  centrale  del  vago 
di  sinistra  con  stimoli  di  frequenza  5  per  z".  Cominciando  la  stimolazione,  scompaiono  le 
curve  di  terso  ordine  e  si  vede  aumento  uniforme  del  tono  vagale. 


Fig.  x8.  -  A  sinistra  si  conserva  ancora  elevato  il  tono  vagale  in  maniera  aniforme.  •  A  destra 
tre  curve  del  tipo  FKKiiitRicVf  corrispondenti  perù  a  curve  di  terzo  ordine. 

Continuando  a  stimolare,  ricompaiono  curve  di  terzo  ordine  (quelle  dì  secondo 
ordine  dovrebbero  corrispondere  al  ritmo  del  segnale)  e  questa  volta  tali  curve  sono  di 
sicura  provenienza  cardiaca  e  presentano  distintamente  nel  ramo  ascendente  accelera- 
zione, nel  ramo  discendente  rallentamento  del  ritmo  cardiaco  (Fig.  18). 

Esperimento  IX  (24  aprile  1908).  -  Coniglio  non  narcotizzato.  Carotide  sinistra 
in  rapporto  con  l'emodinamometro.  Vaghi  integri.  Dispositivo  per  la  stimolazione  in- 
termittente dello  sciatico  con  stimoli  di  bassa  frequenza,  seguentisi  col  ritmo  della  re- 
spirazione normale. 

Anche  in  questo  caso,  stimolando  lo  sciatico,  si  ottiene  soltanto  un  lieve  anmentc» 
del  tono  vagale  senz' alcuna  modificazione  del  ritmo  cardiaco.  Occorre  accrescere  al 
massimo  la  frequenza  degli  stimoli  elementari,  ciò  che  si  ottiene  escludendo  l'inter- 
ruttore di  Bernstein  ed  includendo  quello  automatico  della  slitta,  per  ottenere  ral- 
lentamento del  cuore. 
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A  questo  punto  si  lega  la  carotide  destra  (la  sinistra,  come  si  è  detto,  è  con- 
nessa ail'emodinamometro).  Per  la  subitanea  ischemia  bulbare,  il  tono  vagale  si  eleva 
enormemente,  sicché  le  oscillazioni  cardiache  della  pressione  sono  assai  rare  ed  ampie. 
In  queste  condizioni  stimolo  lo  sciatico  con  stimoli  tetanizzanti  isolati,  di  grande  fre- 
quenza, e  vedo  corrispondere  a  ciascuna  stimolazione  una  curva  del  tipo  F&EDERiCQr 
come  mostra  la  Fig.  19. 


Fig.  19.  -  Coniglio  :  intenso  tono  vagale  da  ischemia  balbare.  -  Ad  ogni  stimolazione  dello  scia- 
tico con  stimoli  di  grande  frequenza  corrisponde  una  larga  curva  del  tipo  Frrdkricq. 

Curve  simiglianti  è  noto  che  si  producono    anche    spontaneamante  col   progressa 
deli'  asfissia. 


Da  questi  ultimi  esperimenti  fatti  sul  coniglio,  si  possono  trarre 
le  seguenti  conclusioni  : 

IO  nel  coniglio,  come  nel  cane,  stimolazioni  del  moncone  cen- 
trale del  vago,  tetanizzanti,  di  bassa  frequenza,  seguentisi  col  ritmo 
della  respirazione  normale,  provocano  alternative  del  ritmo  cardiaco, 
secondo  il  tipo  Fredericq; 

20  il  periodo  di  queste  alternative  non  corrisponde  a  quello  della 
respirazione,  ma  comprende  più  atti  respiratori  e  quindi  più  curve 
di  secondo  ordine  ; 

3^  nel  conìglio,  come  nel  cane,  la  comparsa  delle  alternative 
di  Fredericq  è  preceduta  da  una  fase  di  forte  aumento  del  tono  va- 
gale, ossia  di  eccitazione  abnorme  dell'  apparato  cardio-inibitore  ; 

40  anche  nel  coniglio,  almeno  per  stimoli  di  bassa  frequenza,, 
lo  sciatico  non  è  la  via  centripeta  più  opportuna  degli  eccitamenti 
afferenti  all'  apparato  cardio-inibitore,  ma  può  divenir  tale  quando  per 
circostanze  speciali  (asfissia)  si  trovi  già  abnormemente  elevata  l'eccita- 
bilità del  centro  medesimo,  o,  ciò  che  vale  lo  stesso,  sia  in  forte  in- 
cremento il  tono  vagale. 
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V.    Discussione  e  considerazioni  generali. 

Discutiamo  dapprima  i  resultati  ottenuti  sul  coniglio,  che  mi  sem- 
brano sommamente  istruttivi. 

I  miei,  esperimenti  hanno  dimostrato,  innanzi  a  tutto,  che  stimo- 
lazioni tetanizzanti,  intermittenti,  di  bassa  frequenza,  seguenlisi  col 
ritmo  della  respirazione  normale,  portate  direttamente  sul  segmento 
periferico  dell'apparecchio  cardio-inibitore,  provocano  modificazioni  del 
ritmo  cardiaco,  propriamente  arresti  intermittenti,  che  hanno  chiara 
tendenza  a  divenir  periodici.  Stimoli  della  stessa  qualità,  che  interes- 
sino in  via  riflessa  il  centro  cardio  inibitore  bulbare  (cioè  per  mezzo 
delle  fibre  contripete  di  uno  dei  vaghi,  essendo  Taltro  integro)  pro- 
vocano alternative  periodiche  del  ritmo  cardiaco,  che  si  rivelano  nel 
tracciato  della  pressione  carotidea  come  curve  regolari  del  tipo  Fre- 
DERICQ.  Tra  Teffetto  della  stimolazione  diretta  e  quello  della  stimola- 
zione riflessa  corre  senza  dubbio  una  diflerenza,  ma  tal  diflerenza,  che, 
del  resto,  è  soltanto  di  grado,  non  di  qualità,  essendo  l'arresto  T  esa- 
gerazione deir  influenza  moderatrice,  è  facilmente  spiegabile  quando  si 
rifletta  che  attraverso  i  centri  gì'  impulsi  eccitanti,  artificialmente  susci- 
tati, si  modificano  per  intensità  e  forse  per  ritmo,  si  da  divenire  più 
appropriati. 

Ad  ogni  modo  le  mie  ricerche  dimostrano  che  nel  coniglio,  sia 
nella  parte  periferica  del  sistema,  sia  nella  parte  centrale,  esistono  tutte 
le  condizioni,  perchè  si  producano  alternative  del  ritmo  cardiaco  e  che 
queste,  se  fisiologicamente  sono  una  prerogativa  del  cane  e  di  pochi 
altri  animali,  possono  essere  per  artificio  sperimentale  provocate  anche 
nel  coniglio.  Ma  le  variazioni  del  ritmo  cardiaco,  da  me  ottenute  nel 
coniglio,  hanno  una  particolarità  che  mi  sembra  del  più  alto  interesse 
per  la  conoscenza  della  genesi  del  fenomeno.  Esse,  cioè,  sono  riunite 
in  curve  di  terzo  ordine,  ossia  il  loro  periodo  non  è  quello  della  re- 
spirazione. Ciò  dimostra  in  modo  perentorio  che,  almeno  in  questo 
animale,  esse  non  hanno  alcun  rapporto  con  l'attività  del  centro  re- 
spiratorio e  che  l'apparato  cardio-inibitore  risponde  con  un  ritmo  di- 
verso da  quello  degli  impulsi  artìficialù 

Quanto  alla  genesi  del  fenomeno,  la  successione  dei  fatti  da  me  os- 
servati mi  fa  concludere  che  le  modificazioni  periodiche  del  ritmo  car- 
diaco, ottenute  nel  coniglio,  siano  da  considerare  come  fenomeni  di  fa- 
tica periodica  dell'apparato  cardio-inibitore.  La  prova  più  chiara  di  questa 
speciale  natura  del  fenomeno  sta  nel  fatto  che  la  sua  apparizione  è  con- 
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secutiva  ad  una  fase  di  esagerazione  del  tono  vagale.  In  altre  parole, 
le  stimolazioni  intermittenti  da  me  adoperate  hanno  dapprima  elevato 
il  tono  vagale  e  poi  prodotto  fenomeni  periodici  di  fatica.  Un'altra 
prova  non  meno  convincente  è  fornita  precisamente  dalla  variabilità  ini- 
ziale del  periodo,  osservata  quando  si  è  stimolato  direttamente  il  mon- 
cone periferico  del  vago,  e  dalla  tendenza  consecutiva  ad  abbreviarsi  e 
a  diventar  uniforme,  tendenza  che  ci  fa  V  impressione  di  un  vero  /e- 
nomeno  di  allenamento,  per  il  quale  si  stabilisce  nel  metabolismo  del- 
l'apparato cardio-inibitore  intrinseco  un  ritmo  subordinato,  ma  non 
identico  a  quello  degli  eccitamenti  artificiali. 

Questa  maniera  d'intendere  le  modificazioni  periodiche  del  ritmo 
cardiaco  (poco  importa  che  nel  caso  nostro  siano  artificialmente  pro- 
vocate) non  contraddice  all'  ipotesi  che  esse  siano  da  riferire  a  oscilla- 
zioni periodiche  dell' eccitaàilità  dell'apparato  cardio-inibitore,  che  avrebbe 
una  fase  d' ineccitabilità  periodica  o  stato  refrattario.  A  questo  modo 
anzi  il  concetto  della  ineccitabilità  periodica  s' identifica  con  quello  di 
fatica  periodica  e  l'una  e  l'altra  appariscono  come  fenomeno  consecu- 
tivo ad  uno  stato  di  continua  e  prolungata  eccitazione,  col  significato 
teleologico  di  preservare  l'apparato  funzionale  dall'esaurimento.  Se 
venga  turbata  la  serie  delle  eccitazioni  i^ad  esempio  rinforzandone  o 
prolungandone  anche  una  sola  oltre  misura)  sicché  di  conseguenza  resti 
turbato  anche  il  decorso  temporale  dei  processi  del  metabolismo,  si 
altera  il  periodo  del  fenomeno. 

Ciò  è  avvenuto  nell'esperimento  IX  durante  l'asfissia.  Essendo  in 
questo  caso,  per  ischemia  bulbare,  assai  elevato  il  tono  vagale,  un'in- 
tensa stimolazione  dello  sciatico  ha  provocato  immediati  fenomeni  di 
fatica;  di  qui  la  soppressione  del  tono  vagale  per  un  tempo  sufficiente 
a  ripristinare  l'eccitabilità  dell'apparato  cardio-inibitore  e  la  comparsa 
di  un'ampia  curva  del  tipo  Fredericq,  la  quale  non  differisce  dalle 
altre  ottenute  nel  coniglio  se  non  per  la  durata  del  periodo. 

Secondo  il  mio  modo  di  vedere,  quando  si  attribuisce  ad  un 
apparato  qualsiasi  un  periodo  funzionale  o  ritmo  proprio,  che  appare 
come  autoctono  o,  ciò  che  vale  lo  stesso,  una  fase  refrattaria  di  una 
determinata  durata,  non  deve  prescindersi  dalla  qualità  (frequenza,  in- 
tensità, ritmo  ecc.)  delle  eccitazioni,  che  prima  lo  posero  in  funzione 
e  che  questa  mantengono,  dappoiché  la  ineccitabilità  o  fatica  periodica 
é  bensì  direttamente  subordinata  alle  fasi  del  metabolismo,  ma  indi- 
rettamente risale  agli  eccitamenti  affaticanti  che  delle  fasi  anzidette 
iniziarono  e  ora  governano  la  serie.  E  poiché  la  fatica  é  uno  stato 
relativo,  in  rapporto  con    un    determinato    ordine  e   con   determinate 
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qualità  di  eccitazioni,  s' intende  anche  come  il  ritmo  funzionale  pro- 
prio di  un  determinato  apparato  non  sia  da  considerare  come  qualche 
cosa  d' immutabile  ed  assolutamente  indipendente  dall'ordine  e  dalla 
natura  degl'impulsi  eccitanti  che  ad  esso  pervengono,  nel  qual  caso 
sarebbero  del  tutto  inesplicabili  i  fenomeni  di  sincronizzazione.  Natu- 
ralmente/ data  la  tendenza  delle  cellule  viventi,  in  particolare  della 
cellula  nervosa  a  conservare  il  ritmo  funzionale  acquisito,  al  quale  si 
sia  uniformato  il  proprio  metabolismo  secondo  un  periodo  che  per  ere- 
dità diventa  caratteristico  della  specie  e,  d'altra  parte,  considerato  che 
in  condizioni  fisiologiche  una  serie  di  apparecchi  di  difesa  tende  a  re- 
golarizzare la  corrente  d'energia,  che  attraversa  gli  organismi  viventi, 
s'intende  come  le  perturbazioni  artificiali  del  ritmo  dei  fenomeni  bio- 
logici (i)  non  possano  essere  che  l'effetto  di  eccitazioni  abnormi.  Ma 
ove  queste  si  ripetano  e  si  regolarizzino  la  cellula  vivente  può  assu- 
mere per  adattamento  alle  nuove  esigenze  un  nuovo  ritmo  funzionale, 
cioè  o  accordare  il  cosi  detto  ritmo  proprio  a  quello  dello  stimolo  (sin- 
cronizzazione nello  stretto  senso  della  parola),  ovvero  modificarlo  in 
guisa  che  serbi  col  secondo  un  nuovo  rapporto. 

Anche  nel  cane  tutto  induce  a  credere  che  il  fenomeno  delle  mo- 
dificazioni periodiche  del  ritmo  cardiaco  sia  dovuto  egualmente  ad  uno 
stato  di  fatica  periodica  dell'apparato  cardio-inibitore,  con  la  differenza 
che  il  periodo  è  chiaramente  accordato  con  quello  del  respiro,  ossia 
l'attività  del  centro  cardio-inibitore  è  esattamente  sincronizzata  con 
quella  del  centro  respiratorio,  ciò  che  non  esclude  che,  anche  nel  cane, 
in  condizioni  abnormi  (curve  di  terzo  ordine  di  origine  cardiaca  du- 
rante l'asfissia)  possa  assumere  un  periodo  differente. 

Qui  è  il  caso  di  rivolgersi  la  domanda  :  «  come  avviene  che  nel 
coniglio,  pur  secondo  un  periodo  diverso  da  quello  della  respirazione, 
non  si  riscontrino  normalmente  modificazioni  periodiche  del  ritmo 
cardiaco,  benché  vi  sieno  tutte  le  condizioni  per  la  produzione  del 
fenomeno  ?  » 

La  risposta  non  è  dubbia.  La  differenza  tra  cane  e  coniglio. 
dal  mio  speciale  punto  di  vista,  sta  in  ciò  che  nel  coniglio  l'apparato 
cardio-inibitore  è  normalmente  meno  eccitabile  e  meno  eccita/o  che  nel 
cane.  Nel  coniglio  questo  apparato  è  poco  o  nulla  impegnato  nel  go- 
verno del  cuore  :  esso  è  molto  lontano  dallo  stato  di  fatica  e  però  nor- 
malmente non   ha  un    periodo  funzionale.  Nel    cane,  al    contrario,  nel 

(lì  Confronta  il  lavoro  di  Bottazzi  :  Sulla  rifldtà  del' moto  d^l^  cnore  e  «alle  sne  caoae  (del 
xitmn  nei  feoomeni  biologici).  Comunicasioae  iatta  all' Accademia  medico-6sica  di  Firenie,  iS  ffrapio 
1807.  Lo  sperimeniaU  (Archivio  di  Biologia),  xi,  anno  li,  fascicolo  n. 
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quale  esiste  normalmente  un  elevato  tono  vagale,  l'apparato  cardio-inibi- 
tore, per  rispetto  agli  eccitamenti  ordinari  che  ad  esso  pervengono  per 
la  via  dei  nervi  centripeti,  trovasi  già  alla  soglia  della  fatica  e  perciò 
per  esso  (dopo  il  primo  mese  di  vita  extra-uterina)  è  già  apparso  un 
periodo  funzionale  ed  una  fase  refrattaria.  L' ineccitabilità  periodica  mi 
sembra  perciò  nello  sviluppo  filogenetico  ed  ontogenetico  dell'  attività 
funzionale  una  fase  di  evoluzione  più  tardiva,  nella  quale  la  cellula 
nervosa  si  sottrae  periodicamente  alle  eccitazioni,  che  d'ogni  parte  le 
giungono,  e  passa  da  uno  stato  di  tono  uniforme  ad  uno  stato  di  tono 
oscillante. 

In  conclusione  la  ragione  delle  modificazioni  periodiche  del  ritmo 
cardiaco  nel  cane  bisogna  ricercarla  negli  stessi  eccitamenti,  che  ad 
esso  pervengoiK)  per  la  via  dei  nervi  centripeti  e  che  normalmente 
mantengono  elevato  il  tono  vagale  o,  se  si  vuole,  che  affaticano  il 
centro  cardio-inibitore. 

Ma  quale  è  il  punto  di  partenza  di  questi  eccitamenti,  quali  le 
vie  di  conduzione  centripeta  ? 

La  relativa  inefficacia  della  stimolazione  intermittente  dello  sciatico 
sull'apparato  cardio-inibitore  (almeno  per  stimoli  di  bassa  frequenza), 
paragonata  alla  grande  efficacia  della  stimolazione  in  senso  centripeto 
del  vago,  non  è  favorevole  alla  ipotesi  della  provenienza  muscolare 
degli  ordinari  eccitamenti  destinati  a  intrattenere  il  tono  vagale.  Sembra 
invece  più  accettabile  che  essi  o  partano  dalla  superficie  respiratoria 
(non  importa  se  nella  inspirazione  o  nella  espirazione)  o  dai  vasi  san- 
guigni, sottoposti  anch'essi  a  variazioni  periodiche  di  tensione,  accor- 
date col  ritmo  della  respirazione. 

In  favore  della  provenienza  dall'  apparecchio  respiratorio  parlano 
innumerevoli  fatti  sperimentali  e  patologici  relativi  alla  distribuzione 
topografica  delle  zone  eccitabili  periferiche  più  atte  a  provocare  cardio- 
inibizione riflessa  (i).  In  favore  della  provenienza  vasale,  milita  sopra 
tutto  la  nota  efficacia,  sul  centro  cardio-inibitore,  constatata  nel  nervo 
depressore,  il  quale,  nervo  aortico  più  che  nervo  cardiaco,  è  da  ritenere 
come  il  tramite  abituale  degli  eccitamenti  che  influenzano  in  via  ri- 
flessa i  meccanismi  nervosi  centrali  regolatori  della  circolazione.  Del 
resto  la  questione  delle  vie  centripete  e  del  punto  di  partenza  perde 
gran  parte  della  sua  importanza,  quando  si  consideri  che  la  stimola- 
zione di  qualsiasi   nervo   centripeto  provoca  cangiamenti  respiratori  e 

(i)  Brodii  e  RussBL.  (On  reflex  cardiac  inhibition,  yournal  of  Phyiiolog\\  x\v,  90-106^  1900) 
hanno  recentemente  dimostrato  che  eccitando  le  branche  polmonari  del  vago  si  determina  un'  inib*- 
sione  cardiaca  molto  più  intensa  che  eccitando  le  branche  cardiache  dello  stesso  ner\-o. 
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vasomotori   e  può,  così,  anche    hidirettamenie,   spiegare  influenza  sul- 
l'apparato  cardio-inibitore. 

Quanto  poi  al  significato  teleologico  della  sincronizzazione  del- 
l'attività del  centro  cardio-inibitore  con  quella  del  centro  respiratorio 
(e  vasomotore)  non  sembra  possibile  ricercarlo  in  altro  che  nella  ne- 
cessità che  si  stabilisca  in  ciascuna  specie  tra  frequenza  respiratoria 
e  frequenza  cardiaca  un  determinato  rapporto  per  assicurare  il  regime 
della  condotta  circolatoria.  È  probabile  che  nel  cane,  che  tra  i  mam- 
miferi di  piccola  mole  ha  relativamente  bassa  la  frequenza  respiratoria, 
tal  rapporto  ottimo  non  possa  in  altro  modo  stabilirsi  che  con  l'ele- 
vato tono  vagale  cui  vanno,  secondo  me,  connesse  le  modificazioni 
periodiche  del  ritmo  cardiaco. 
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XLI. 

COSTANTI  FISICO-CHIMICHE  DEL  SUDORE  DELL'UOMO 
OTTENUTO  COL  BAGNO  DI  LUCE 

del    Dottor  B.   Tarugi   e   G.    Tomasinklli,   Studente. 

(Con  una  figura  intercalata  nel  testo). 

Dairtsiiiuio  di  Farmacologia  della  R.  Università  di  Parma,  diretto  dal  Prof.  L.  Saòòaiani) 


I  dati  che  possediamo  sulla  composizione  chimica  del  sudore  e 
sulle  costanti  fisico-chimiche  di  esso  sono  molto  scarsi.  Però  abbiamo 
creduto  opportuno  fare  una  serie  di  ricerche  servendoci  come  mezzo 
per  provocare  il  sudore  dei  così  detti  bagni  di  luce,  potendo  riuscire 
i  dati  importanti  non  solo  per  la  fisiologia,  ma  anche  per  la  terapia 
perchè  Tuso  dei  bagni  di  luce  si  va  estendendo  sempre  più. 

La  difficoltà  piò.  grave  che  s'incontra  in  queste  ricerche  sta  nella  raccolta  del  su- 
dore, e  però  si  comprende  che  anche  1  risultati  vengano  a  variare  moltissimo  a  seconda 
delle  condizioni  sperimentali. 

II  bagno  di  luce  (t)  che  abbiamo  adoperato  consiste  in  una  cassa  di  legno,  di  forma 
rettangolare,  capace  di  contenere  un  uomo  seduto  su  di  una  sedia.  La  testa  del  soggetto 
però  uscendo  attraverso  un  foro  circolare  praticato  nel  copjerchio  della  cassa  rimane  al 
di  fuori.  Tutto  il  bagno  è  rivestito  nel!'  intemo  di  specchi  che  riflettono  la  luce  e  il  calore 
emanati  da  tante  lampadine  elettriche  che  servono  al  riscaldamento  e  che  si  possono  accen- 
dere a  gruppi  regolandosi  cosi  a  piacere  la  temperatura  (tipo  Kellog). 

Raccoglievamo  il  sudore  mettendo  sulla  sedia  una  vaschetta  a  contorno  rialzato  di 
dietro  e  ai  lati,  ristretta  a  punta  e  ripiegata  in  basso  a  doccia  sul  davanti.  In  essa  sedeva 
il  soggetto.  Il  sudore  del  collo,  del  tronco  e  degli  arti  superiori  sgocciolando  su  questa 
prima  vaschetta  inclinata  convenientemente  in  avanti,  cadeva  in  un'altra  sottostante  più 
piccola  che  raccoglieva  a  sua  volta  direttamente  il  sudore  degli  arti  inferiori  che  su  di 
essa  posavano.  Questa  seconda  vaschetta,  essa  pure  leggermente  inclinata,  con  un  beccuccio 
immetteva  il  sudore  in  un  cilindro  graduato  la  cui  lettura  si  poteva  fare  anche  dall'esterno 
mediante  un  gioco  di  specchi.  Cosi  si  poteva  misurare  direttamente  il  volume  di  sudore 
che  si  andava  segregando. 

Attorno  al  collo  del  soggetto  per  evitare  tanto  l'evaporazione,  quanto  la  dispersione 
del  calore  si  mettevano  degli  asciugamani. 

Allo  stesso  fine  di  evitare  l'evaporazione  che,  dopo  la  prima  esperienza,  per  la  ele- 
vatezza del  A,  sospettammo  potesse  costituire  una  causa  d'errore,  in  tutte  le  esperienze 
seguenti  abbiamo  messo  dentro  il  bagno  una  bacinella  piena  d'acqua  perchè  saturasse  l'am- 
biente di  vapor  acqueo. 

Per  evitare  ogni  dubbio  aggiungeremo  che  gli  specchi  che  rivestivano  la  cassa  non 
potevano  servire  a  condensare  l'acqua  che  distillava  sulla  cute  perchè  erano  alla  stessa 
temperatura  ambiente  e  perciò  dal  principio  alla  fine  del  bagno  rimanevano  perfettamente 
asciutti. 

(x)  Il  bacno  si  faceva  nel  gabinetto  di  cara  fisiche  per  le  malattie  di  pettOf  sangue  e  rir ambio 
del  Doti.  Takugi,  e  le  ricerche  erano  eseguite  nel  Laboratorio  di  Farmacologia  diretto  dal  Professor 
Sabbat  A  NI. 
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L'individuo  che  si  assoggettava  al  bagno  di  luce  aveva  fatto  costantemente,  il  giorno 
prima,  un  bagno  d'acqua  semplice  ;  soltanto  nelle  esperienze  I  e  V  il  bagno  d'acqua  sem- 
plice è  stato  fatto  due  ore  prima  dell'esperienza.  Subito  notiamo  che  non  si  è  visto  una 
differenza  apprezzabile  nei  valori  del  sudore  quando  era  raccolto  subito  dopo  un  bagno 
ordinario  o  il  giorno  seguente. 

Il  bagno  di  luce  si  fece  quasi  sempre  verso  il  mezzogiorno,  a  digiuno  o  dopo  aver 
preso  alla  mattina  presto  un  ordinario  caffè  e  latte  con  pane;  solo  il  primo  e  il  terzo  fu- 
rono fatti  nel  pomeriggio  verso  le  ore  1 7  quando  è  verosimile  però  che  la  digestione  ga- 
strica fosse  fìnita. 

Sempre  abbiamo  tenuto  nota  dell'età  e  del  peso  del  soggetto,  se  esso  fosse  fumatore 
o  bevitore,  prendesse  medicine  o  avesse  qualche  altra  particolarità. 

Prima  dell'esperienza  poi  si  prendeva  la  temperatura  ambiente,  la  temperatura  del- 
l'individuo,  che  essendo  immerso  tutto  nel  bagno  prendevamo  mettendogli  il  termometro 
fra  l'arcata  dentaria  e  la  guancia,  la  frequenza  del  polso  e  del  respiro.  Cominciato 
poi  il  bagno  ogni  cinque  minuti  se  ne  leggeva  la  temperatura  insieme  a  quella  dell'  in- 
dividuo. 

Si  teneva  sempre  nota  del  momento  in  cui  il  soggetto  avvertiva  la  prima  sensazione 
di  sudore  e  a  questo  momento  si  notava  anche  la  temperatura  del  bagno  e  dell*  in- 
dividuo, si  osservava  poi  anche  il  momento  in  cui  cadeva  la  prima  goccia  nel  cilindro 
graduato. 

A  cominciare  da  questo  momento  la  raccolta  del  sudore,  eccetto  che  nella  I  e  II  espe- 
rienza, veniva  divisa  in  tre  periodi  della  durata  di  cinque  minuti  ciascuno  cambiando  il 
cilindro  alla  fine  di  ogni  periodo.  Ciò  permetteva  a  noi  di  esaminare  il  sudore  non  solo  in 
complesso,  ma  in  diversi  momenti  della  secrezione  e  seguire  questa  col  variare  del  tempo 
e  della  temperatura. 

Facemmo  complessivamente  nove  esperienze  su  cinque  individui 
diversi  e  sani  :  tre  studenti  e  due  inservienti. 

La  temperatura  dell*  individuo  alla  fine  del  bagno  aumentava  di 
qualche  decimo  di  grado  e  aumentava  pure  la  frequenza  del  polso  e 
del  respiro. 

Il  sudore  che  ottenevamo  col  metodo  descritto,  evidentemente  pro- 
dotto da  eccitamento  termico  riflesso,  era  un  liquido  più  o  meno  tor- 
bido, quasi  inodoro,  che  filtrato  diventava  limpido  o  tutto  al  più  rima- 
neva le^gerjTiente  opalescente. 

Appena  ottenuto  e  filtrato  ne  determinavamo  Talcalinità  debolis- 

N 
sima,  che  neutralizzando  con  una  soluzione  —  di  acido  ossalico  e  as- 

50 
saggiando  con  cartine  di  tornasole,  trovammo  nelle  esperienze  I,  III, 
IV  e  V  corrispondere  a  circa  gr.  eq.  0,002  per  litro  di  sudore.  Il  su- 
dore delle  esperienze  II  e  VI  era  invece  di  reazione  anfotera  e  quello 
delle  rimanenti  VII,  Vili,  IX.  di  reazione  leggermente  acida  con  aci- 
dita  decrescente  dal  primo  al  terzo  periodo,  cosa  questa  spiegabile  se 
pensiamo  che  l'acidità  è  dovuta  alla  secrezione  sebacea  che  facilmente 
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si  esaurisce,  persistendo  al  contrario  il  sudore  che  è  alcalino  come  il 
sangue  e  la  linfa  da  cui  proviene  (i). 

Pare  da  tutto  ciò  che  dall'  inverno  all'estate  la  reazione  del  su- 
dore cambi  da  alcalina  ad  acida.  Nel  sudore  poi  e  in  tutti  e  tre  i 
periodi  di  raccolta  abbiamo  sempre  riscontrato  una  piccola  quantità 
di  albumine  ben  riconoscibili  con  acido  acetico  e  ferrocianuro  po- 
tassico. 

Nel  più  breve  tempo  possibile  determinavamo  nel  sudore  i  seguenti 
dati  chimici  e  fisici  : 

a)  Densità,  -  Ci  servivamo  di  un  picnometro  di  Sprengel  mo- 
dificato da  OSTWALD. 

b)  Viscosità,  -  Per  questa  costante  determinata  sempre  a  25^»  C 
adoperavamo  un  viscosimetro  di  Ostwald  con  due  cm^  di  liquido  ;  in 
esso  l'acqua  distillata  defluiva  nel  tempo  di  92"  ',0. 

e)  Contrazione  molecolare,  -  La  determinavamo  con  l'apparecchio 
di  Beckmann. 

d)  Conducibilità  elettrica  specifica.  -  Il  metodo  fu  quello  ben  noto 
del  Kolrausch:  la  temperatura  sempre  di  250. 

e)  Sostanze  solide,  -  Le  determinavamo  per  pesata  in  un  cro- 
giuolo di  platino,  svaporando  prima  il  sudore  a  bagno-maria,  poi  sec- 
cando il  residuo  a  1050  nella  stufa  a  secco. 

f)  Ceneri, 

I  risultati  di  tutte  le  ricerche  sono  raccolti  nella  tabella  a 
pag.  584-585- 

In  ogni  esperienza  costruivamo  anche  la  grafica  che  ci  dava  modo 
di  seguire  in  funzione  del  tempo  tanto  la  velocità  di  secrezione  del 
sudore,  come  la  temperatura  sia  del  bagno  sia  del  soggetto. 

Di  queste  grafiche  riportiamo  quella  relativa  all'esperienza  III 
(V.  pag.  586).  In  essa  la  curva  contrassegnata  con  cm^  si  riferisce  alla 
secrezione  del  sudore  e  comincia  punteggiata  laddove  l'individuo  av- 
verte che  incomincia  a  sudare  e  diventa  intera  quando  cade  nel  cilindro 
graduato  la  prima  goccia  di  sudore,  quella  contrassegnata  con  T  B, 
alla  temperatura  del  bagno,  quella  con  T  S  alla  temperatura  del 
soggetto. 

Sull'asse  delle  ascisse  è  segnato  il  tempo  in  minuti  primi,  su  quello 
delle  ordinate  i  cm^  di  sudore  e  la  temperatura  in  gradi. 

Ci  intratterremo  ora  nell'esame  delle  varie  serie  di  dati  contenuti 
nella  tabella  e  ci  riferiremo  nello  stesso  tempo  anche  alla  grafica. 

(x)  Luciani.  Fisiologia  dell'uomo,  i,  977,  ediz.  i^. 


Digitized  by  LjOOQ  16 


584 


B,   Tarugi  e  G,    Tmnasinelli 


Data 


1908 


'5-2 


5.3 


13.3 


30.4 


1.6 


4.6 


9.6 


I 


G.T, 


G.B. 


P.M. 


A.B. 


G.T. 


Condizioni 
dbl    soggetto 


IQ 


Osservaxioni 


I 


10.6  I  G.C. 

I 


30 


19 


! 
71  I  Studente  sano;  fe- 
I    ce  un  bagnp  2  ore 
\    prima,     mangiò 
,    alle  ore   12. 

Stesso  ;  fece  un  ba- 
gno il  giorno  pri- 
ma, prese  caffè  e 
latte. 

Stesso  ;  fece  un  ba> 
gno  il  giorno  pri- 
ma, mangiò  alle 
ore   12. 

Stesso;  fece  un  ba- 
gno il  giorno  pri- 
ma, prese  caffè  e 
latte  alle  ore  8. 

58  Studente  sano;  fe- 
ce un  bagno  il 
giorno  prima, 
prese  caffè  e  latte. 

65    Studente;  fece  un 
bagno   il   giorno 
I    prima,  digiuno. 

76  •  Inserviente   sano; 
i    si  lavò,  prese   2 
ore  prima  un  bro- 
do e  un  bicchiere 
di  vino. 


71 


27     58 


I         i 


Fece  un  bagno  il 
giornoprima,  pre- 
se caffè  e  latte  al- 
le ore  8. 

Fece  il  bagno  il 
giorno  prima,  di- 
giuno. 


Condizioni 


DEL   BAGNO 


Ore    17 


Ore  II 
Si    mette  nel 
bagno  del  co- 
tone imbevu- 
to d'acqua. 

Ore  16 
Si     introduce 
nel  bagno  una 
bacinella  con 
acqua. 

Ore  12 
Come  sopra. 


Ore  12 
Come  sopra. 


Ore  12 
Come  sopra. 

Ore  12 
Verso     addi- 
rittura   1*  ac- 
qua  sulle    la 
stre  del  bagno. 

Ore  12 
Come  sopra. 


Ore  13 
Introduco    la 
solita  bacinel- 
la con  acqua. 


Media 


Temperatura 

DBL  BAGNO 


B  « 


23^- 


240i36<> 


23^1  33' 


250,41* 


21°  41 


25**  3S* 


I 


25^!  37' 


22^;  36* 


23' 


5 1 

i 

g  I 


47° 


Tempo 


1    '  •« 

a     -s 


^  e  o 
e  S  • 

m 


IV"  - 

♦0' 

SS'*  45''  4S' 

■   i 

1 
560  440  47' 

1 
S8'|49'*'3  5' 

S6'*:48°!3S' 

56'>i450 

«• 

S4"  4S'* 

3S 

S4'  4S° 

1 

38' 

ì  . 

55°  4f>° 

1 

39' 

IO' 


12' 


IO' 


Volume  ik  cv* 
dsl  sudore  raccolto, 


I  II 


III 


25      100 


70 


'95 


'        i      I 

48    90    39  I    '77  11,0101 


70    65  I  70      205  '1,010  I 


7' 


8' 


8' 


65  '166 


,  I 
56     50  ■  — 


35     60 


20    56 


231  11,009(1 


106 


160 


1,007  I 


1,008:1, 


i8b    1,007  II 


25     40    40      105 


1,008' I 


43    78 


65 


159  i  1.008 

I 


(z)  Media  della  temperatura  durante  l'attivività  secretoria  ottenuta  coi  valori  delle  doe  colonne  precedenti. 
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Sostanze  solidr 

Cimiai 

ti   (25*) 

A 

X(35<>)  X  xo' 

ì 

I 

II 

1S{ 

13.38 

I 

II 

* 
1 

6,69 

I 

II 

III 

ce 

1^ 

I 

II 

III 

.a 

•s 

;!3 

I 

II 

III 

r. 
'•e 

XK)9 

— 

— 

— 

1,015 

- 

0.576 

— 

1418 

XX)8 

— 

— 

12.08;  — 

! 

— 

5.83 

— 

— 

—   1,016 

! 

— 

— 

— 

0,526 

. 

— 

1293 

.009 

»4.47 

12,70 

13.59 

8,10 

7.92 

8,01 

1,028 

1,015 

1,017  1,020 

0,572 

0,580 

0,595 

0,582 

1376 

1352 

1453  1394 

,010 

16,64 

12,94 

I4i79 

8,76 

8,26 

8.51 

1,029 

1,018 

i 

1,008  1,018 

j 
1 

0,665 

0,565 

0,562 

0.597 

1528 

1428 

1432; 1463 

^8 

— 

— 

10.09 

— 

— 

7.35 

1,020 

1,016 

l,OIò 

(a) 

1,018 

0.548 

0.540 

0,533 

0,542 

1458 

1412 

1422 

1437 

,007 

— 

— 

12,32'  — 

— 

6,42 

1,020 

1,024 

— 

1,022 

0.535 

0.479 

— 

0,507 

1191 

II40 

__ 

1165 

.006 

— 

— 

11,19  — 

— 

7.41 

1,022 

1,017 

1.009 

1,016 

0.606 

0,481 

0.447 

0,511 

1544 

1272 

"89  1335 

,006 

— 

— 

12.34Ì  - 

— 

5.16 

'.033 

1,020 

1,018  1,024 

0,498 

0,397 

0,352 

0,416 

IOI4 

856 

854;  908 

^7 

— 

— 

12,091  — 

5.74 

1.029 

1,020 

i,oi8|  1,022 

0,539 

0.436 

0,416 

0,463 

1054 

943 

911   969 

1 

^008 

'5.5S 

12,82 

12.43 

8»43 

8,09 

6.79 

I,02b 

1.019 

1.014 

1,019 

0,566 

0.497 

0.474 

0,524 

1309 

1228 

1168 

1265 

Innesto  valore  lo  ottepemmo  dalla  s»  delle  due  porxioni  di  sudore  in  cui   per   la   grande  quantità,  dividemmo   I.i   raccolta  del 
pdo.  In  questo  però  lo  consideriamo  per  la  media. 
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Età,  peso,  -  Nessuna  variazione  sensibile  fanno  risentire  sui  valori 
del  sudore  la  diversità  dell'età  e  del  peso,  che  però  nelle  nostre  espe- 
rienze non  erano  molto  disparati. 


cm'T 


'{•«««V^o 


Temperatura,  -  La  temperatura  iniziale  del  bagno  è  quasi  sempre 
la  stessa  e  s'aggira  intorno  a  230  variando  entro  limiti  ristretti  (210-250). 
Nell'inverno  s'intende  l'ambiente  era  scaldato,  così  su  questo  valore 
non  si  faceva  sentire  in  modo  apprezzabile  l'influenza  della  stagione. 
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La  temperatura  alla  quale  compare  il  sudore  è  circa  di  370.  Si 
hanno  però  delle  variazioni  entro  un  minimo  di  330  e  un  massimo 
di  410.  La  comparsa  del  sudore  a  370  è  spiegabile,  poiché  esso  inter- 
viene a  mantenere  la  regolazione  della  temperatura  del  corpo. 

La  temperatura  massima  del  bagno  è  di  55®. 

Certamente  per  aver  del  sudore  non  era  necessario  salire  fino  a 
questa  temperatura;  però  se  come  vedemmo  il  sudore  s'inizia  a  circa  37^, 
un  sudore  profuso  non  si  ottiene  che  a  temperature  più  elevate.  Questa 
di  55«  circa  era  dunque  un  termine  necessario  per  l'esperienza  nostra 
per  cui  occorreva  non  solo  la  comparsa,  ma  abbondante  sudore,  non 
potendo  però  prolungare  il  bagno  oltre  i  35,40  minuti.  Un'altra  ragione 
che  ci  spingeva  ad  arrivare  a  questa  temperatura  era  il  voler  rimanere 
nelle  condizioni  stesse  del  metodo  pratico  di  questi  bagni,  per  cui  an- 
cora, arrivati  a  55^  spegnevamo  qualche  lampada  cosi  che  la  tempe- 
ratura del  bagno  declinava  rapidamente  restando  però  sempre  al  di 
sopra  di  370. 

La  secrezione  del  sudore  che,  come  appare  dalla  grafica,  a  ^y>  era 
così  bene  avviata,  diminuendo  la  temperatura,  continua  con  la  stessa 
velocità,  onde  appare  che  essa  non  è  solo  l'espressione  della  sensazione 
attuale,  ma  anche  della  sensazione  di  caldo  già  patita. 

Questo  fatto  e  l'altro  della  comparsa  del  sudore  a  370  bene  evi- 
denti nella  grafica,  posti  in  relazione  alla  funzione  regolatrice  termica 
dei  centri  nervosi  confermano  che  il  sudore  è  prodotto  da  eccitamenti 
nervosi  reflessi. 

Tempo,  -  Il  tempo  che  occorre  prima  che  compaia  il  sudore,  benché 
nella  tabella  sembri  un  poco  decrescere  dall'inverno  all'estate,  in  realtà 
rimane  costante  e  l'apparente  diminuzione  é  dovuta  al  fatto  che  d'estate 
la  temperatura  di  370,  occorrente  alla  comparsa  del  sudore,  si  otteneva 
un  po'  prima  che  d'inverno. 

Un'esperienza  sola  sembra  scartare  ed  è  la  IV.  In  essa  si  vede 
che  dopo  12  minuti,  il  tempo  massimo  occorrente  per  la  comparsa  del 
sudore,  cioè  per  avere  370,  la  temperatura  del  bagno  è  ancora  a  330  e 
il  sudore  compare.  Si  può  quindi  supporre  che  il  sudore  sia  una  fun- 
zione non  solo  della  temperatura,  ma  anche  del  tempo  e  che  innalzando 
la  prima  molto  adagio  il  sudore  compaia  a  una  temperatura  più  bassa; 
allora  ci  avvicineremmo  a  quella  di  330  data  dallo  Scierheck,  1893  (i)- 

Il  tempo  che  precede  la  comparsa  del  sudore  (io  minuti),  il  tempo 
della  raccolta  (15  minuti),  quello  che  il  sudore  impiega  a  raccogliersi  e 

(1)  Luciani.  Fisiologia  dell'uomo,  i,  976,  ediz.  i». 
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a  scorrere,  e  la  durata  totale  del  bagno  (40  minuti  circa)  sono  costanti 
perchè  strettamente  legati  alle  condizioni  sperimentali  sopra  dette. 

Essendo  cosi  ben  determinate  le  condizioni  speciali  nelle  quali  si 
raccoglie  il  sudore,  vediamo  ora  dalle  cifre  ottenute,  come  in  queste 
condizioni  si  effettuasse  la  secrezione  del  sudore  e  quali  fossero  le  co- 
stanti fisico<himiche  sue. 

Volume  in  cm^  del  sudore  raccolto,  -  La  quantità  di  sudore  raccolto 
nel  primo  periodo  è  molto  scarsa  e  ciò  per  varie  ragioni.  La  più  im- 
portante è  che  quando  cade  nel  cilindro  la  prima  goccia  di  sudore,  la 
secrezione,  come  risulta  anche  dalla  grafica,  si  è  già  iniziata  da  un  certo 
tempo,  ma  non  si  è  ancora  bene  attivata  ;  a  ciò  si  può  aggiungere  che 
il  sudore  non  ha  ancora  cominciato  a  scorrere  bene  sulla  cute  e  sui 
recipienti. 

Nel  secondo  e  nel  terzo  periodo  il  sudore  è  molto  più  abbondante; 
nel  terzo  però,  in  alcune  esperienze,  è  un  pò*  più  scarso  che  nel  se* 
condo,  ciò  è  dovuto  innanzi  tutto  alla  diminuzione  della  temperatura 
del  bagno  e  forse  a  un  fatto  di  esaurimento  che  le  varie  esperienze 
dicono  esser  maggiore  d'inverno  che  d'estate. 

Volendo  noi  studiare  l'attività  massima  secretoria  che  si  raggiunge 
coi  bagni  di  luce  alla  temperatura  di  37<>*55<^,  crediamo  sia  opportuno 
non  fissarsi  al  primo  e  nemmeno  al  terzo  periodo,  ma  al  secondo.  No- 
tiamo allora  come  l'attività  secretoria  varii  moltissimo,  da  44  a  166  cmV 
e  sia  estremamente  diversa  non  solo  nei  vari  individui,  ma  nello 
stesso. 

Ciò  deve  essere  in  rapporto  a  un  gran  numero  di  condizioni  or- 
ganiche, cibo,  bevande,  eccitabilità  dei  centri  nervosi  non  solo  indivi- 
duali, ma  variabili  da  individuo  a  individuo,  perciò  difficilmente  pre* 
cisabili. 

Densità.  -  La  densità  del  sudore  varia  da  un  minimo  di  1,005  a 
un  massimo  di  1,010,  dati  che  sono  più  alti  di  quelli  trovati  da  Ardin- 
Delteil  (i)  che  dà  un  minimo  di  1,001  e  un  massimo  di  1,006.  Nei 
diversi  periodi  poi  si  nota  una  costante  diminuzione  che  è  in  relazione 
coi  dati  che  si  ottengono  per  le  Sostanze  solide  e  le  Ceneri  che  pure 
decrescono  dal  primo  al  terzo  periodo. 

(I)  Ardin-Dbltkil.  Cryoscopie  de  la  Suenr  de  rhomme  saia.  Com^irs  ReMéms  dt  rA€adém* 
des  Sciences,  S.  1844  J  19  novembre  1900.  Le  esperiebte  di  Ardin-Dbltkil  non  hanno  molto  valore 
perchè  egli  non  ci  descrìve  il  metodo  con  cui  hA  provocato  e  raccolto  il  widore.  Promett*  di  deKwi- 
verlo  m  una  nota  ulteriore,  nota  che  più  non  fece  o  che  almeno  a  noi  rieac)  impoMÌbile  trova»  «a 
nei  Comptes  Rendu*  de  V Academic  des  Sciences,  sia  nel  BulMin  de  Teraptuti^uw,  «a  in  altri  fior- 
nal>  che  abbiamo  consultato. 
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Si  vede  dunque  che  dal  principio  alla  fine  della  secrezione  il  su- 
dore tende  a  farsi  sempre  più  acquoso. 

Il  valore  da  noi  trovato  per  le  sostanze  solide  (12,42  «oo)  è  un 
po'  maggiore  di  quello  dato  dall' Harnack  (9,1  «/oo)  (i),  mentre  il  va- 
lore delle  ceneri  è  identico  (6,7  o/oo). 

La  viscosità  diminuisce  pure  nel  senso  delle  costanti  precedenti  e 
la  diminuzione  si  osserva  pure  nel  A. 

In  ciò  solo  la  terza  esperienza  scarta  e  noi  non  la  considereremo. 

Il  valore  medio  del  A  0,52  è  assai  elevato,  il  massimo  valore 
poi  0,665  supera  d'assai  il  valore  che  si  ha  per  il  sangue  0,55.  Che 
l'evaporazione  possa  avere  in  questi  bagni  una  grande  influenza  sulla 
concentrazione  del  sudore  è  indubitato;  questa  influenza  però  è  ridotta 
al  minimo  dalle  precauzioni  da  noi  usate  e  descritte  nella  parte  tecnica. 
Però  se  ci  fissiamo  per  sicurezza  al  secondo  periodo,  nel  quale  il  pe- 
ricolo dell'evaporazione  è  minore  essendo  l'ambiente  chiuso  già  saturo 
di  vapor  acqueo,  abbiamo  ancora  una  media  altissima  e  un  massimo 
di  0,56,  presso  a  poco  uguale  al  valore  del  sangue. 

Questo  se  non  è  d'accordo  né  coi  valori  di  Ardin-Delteil  che 
trova  il  A  del  sudore  compreso  fra  i  limiti  0,008-0,46,  né  con  quelli 
di  BoGDAN  (2)  che  dà  per  il  A  del  sudore  una  media  di  0,30,  s'ac- 
corda invece  con  le  osservazioni  di   Strauss  (3)  che  trova  0,13-0,64. 

Anche  L.  Brieger  e  G.  Dieselhorst  (4)  trovarono  per  il  sudore 
un  A  molto  alto  0,608,  con  un  massimo  di  1,002  e  un  minimo  di  0,322. 
Questi  sperimentatori  poi  si  occuparono  molto  dell'evaporazione  che  po- 
teva subire  il  sudore  e  videro  (5)  che  a  seconda  del  metodo  di  rac- 
colta variava  la  sua  concentrazione. 

Non  conviene  però  insistere  su  queste  differenze  data  la  grande 
variabilità  del  sudore,  solo  si  può  asserire,  osservando  la  tabella  sopra 
riportata,  che  come  esso  diventa  più  acquoso  col  progredire  della  se- 
crezione, ha  pure  la  tendenza,  già  osservata  da  Ardin-Delteil,  a  farsi 
])iù  acquoso  dall'inverno  all'estate. 

Conducibilità  elettrica  specifica,  -  Della  conducibilità  elettrica  del 

(z)  Luciani.  Fisiologia  dell'uomo,  i,  978,  edix.  i'^ 

(a)  St.  Bogdan.  La  cryoscopie  de  la  saer  de  Thomme.  y<mrnal  de  Pkysiologie  et  tir  Patko- 
logie  generale^  tome  IV,  XO09,  15  nuv.  1904.  BoGDAN  crìtica  Dkltkil  perchè  non  ha  descrìtto  il  me- 
todo di  raccolta  del  sudore,  ma  egli  stesso  poi  non  lo  descrive  pur  promettendo  di  farlo. 

(3)  Strauss.  Fortschrìtte  der  Medicin,  xix,  549,  Z90Zf  und  Die  chronischen  NicrenentzQndnngen 
in  ihrer  Einwirkung  auf  die  BlutflQssigkeit  und  deren  Behandlung.  Berlin,  1902.  August  Hirschwald. 
S.  152. 

(4)  Brieger  L.  und  Dikssblhorst  G.  Untersuchungen  Qber  den  menschlichen  SchwcÌ9s.  —  I, 
Zur  Kryoskopie  des  Schweisses.  Deutsche  Medictnische   Wcckenschrift^  167,  N.  xo,  5  mano  190.3. 

(5)  Ibidem.  Untersuchungen  tiber  den  men«chlichen  Schweiss.  •  IL  Schwitzen  bei  verschicdenen 
Schwitzprozeduren.  Deutsche  Mediet'utsche   Wochenschrift^  421,  N.  24,  xi  Juni  X903. 

48 


Digitized  by  VjOOQ le 


590      B.    Tarugi  e  G.    Tomasmelli  -  Costanti  fisicchchttniche  ecc. 

sudore  nessuno  si  è  occupato,  solo  Bogdan  accenna  nel  lavoro  già  ci- 
tato ad  alcune  sue  esperienze  inedite  che  più  non  furono  stampate. 

I  dati  di  questa  costante  sembrano  in  parte  in  contraddizione 
-col  A.  Infatti  se  la  conducibilità  elettrica  diminuisce  abbastanza  dal 
primo  al  secondo  periodo,  come  diminuisce  il  A,  non  diminuisce  più, 
anzi,  in  alcune  esperienze  tende  a  crescere  un  pochino  dal  secondo 
al  terzo  periodo,  quantunque  il  A  seguiti  a  diminuire. 

La  contraddizione  è  apparente  quando  si  considera  che  il  A  si 
riferisce  alla  concentrazione  totale  delle  molecole,  elettroliti  o  no,  mentre 
la  conducibilità  elettrica  si  riferisce  ai  soli  elettroliti.  Ciò  fa  credere 
però  che  di  mano  in  mano  che  la  secrezione  procede  non  solo  ne  varii 
la  velocità  e  la  percentuale  d'acqua,  ma  varino  pure  i  rapporti  cente- 
simali dei  costituenti,  ciò  che  è  confermato  dalla  comparazione  dei  va- 
lori delle  Sostanze  solide  e  delle  Ceneri  del  primo  e  secondo  periodo, 
in  cui  vediamo,  col  procedere  della  secrezione,  la  tendenza  a  diminuire 
più  nelle  materie  organiche  che  nelle  ceneri. 

Anche  le  medie  dei  dati  ottenuti  dimostrano  evidentemente  ciò  che 
.abbiamo  detto  per  le  singole  esperienze. 
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